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PREFAZIONE 


Allorché  il  chiarissimo  colh^ga  Dr.  Luigi  Bufaliuij  a  nomo  (Mìa. 
Società  Editrice  Libraria,  mi  invitò  a  scrivere  \m  trattato  di  Pa- 
tologia gcnicrale,  io  rimasi  a  lungo  perplesso  ed  incerto  innanzi 
(li  accettare  tale  onorevole  incarico,  poiché  mi  apparivano  cliia- 
ramente  le  gravi  difficoltà  che  avrei  incontrate  nel  condurne  a 
termine  Tardua  impresa;  ma  infine  cedetti  alle  vive  e  cortesi  in- 
sistenze. •^ 

I  colleghi  e  i  lettori  tutti,  alla  cui  benevolenza  io  mi  atfldo, 
giudichino  se,  assumendomi  il  difficile  compito,  io  abbia  troppo 
presunto  di  me;  credo  però  che  un  tale  mio  ardimento  sarà,  almi^no 
in  parte,  giustificato  dalla  grande  necessità  che  ognuno  di  noi 
sente  di  un  trattato  che  riassuma  od  illustri,  in  una  sintesi  com- 
pendiosa, il  vasto  o  miral)ile  movimento  scientifico  compiutosi,  in 
questi  ultimi  anni,  nel  campo  della  Patologia  generale;  nec(^ssità 
nella  ([uale  convengono  molti  altri  miei  egregi  colleghi,  e  convt»- 
niva  il  compianto  prof.  Giulio  Bizzozero,  il  più  illustn»  e  benemi* 
rito  dei  patologi  italiani. 

hivero  brevi  trattati,  hi  ispecie  tedeschi,  non  mancano  nella 
letteratura  della  Patologia,  ma  in  essi,  a  mio  giudizio,  più  ch(^ 
altro  si  espone^  la  parte  generale  dell'Anatomia  Patologica,  sicctiè 
mentri*  vi  hanno  largo  sviluppo  gli  studi  istologici,  vi  sono  quasi 
del  tutto  trascurati  gli  altri  argomenti  essenziaU  defila  Patologia 
i:<Mi(»rale, 

Io  ho  dunque  ciTcato  di  soddisfare  con  (luesto  libro  ai  bisogni 
degli  studiosi,  che  fre(}U(Mitano  le  scuole  di  medicina,  o  anche  di 
quelli  che,  pur  avendole  da  tc^mpo  abbandonati*,  sentono  tuttavia 
vivo  il  desiderio  di  conoscere  e  di  seguire,  tra  Taflaccc^ndarsi 
dello  pratichi*  quotidiane,  il  sorgeri*  e  il  dibattersi  dei  iniovi  pro- 
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VI  PREFAZIONE 


blomi  ch(^  agitano  oggidì  la  fisiopatologia,  di  cui,  noiriutrodu- 
zione,  ho  cercato  appunto  di  sc^gnan»  i  limiti  od  il  fine. 

Seguendo  questi  criteri,  nella  seconda  parte  ho  esposto  com- 
piutamente, comecchf^  in  guisa  riassuntiva,  le  dottrine  sulla  im- 
munità é  sulla  eredità,  o  alla  Patologia  celhdare  ho  voluto  fosse* 
dedicata  un'ampia  trattazione  per  cura  del  prof.  Gino  Galeotti 
della  R.  Universijtti  di  Cagliari,  mio  allievo  carissimo,  il  quale  si  è 
])ov  mia  iniziativa  e  con  speciale  amore  occupato  di  ({uesti  studi, 
seguendo  un  indirizzo  del  tutto  moderno.  Cosi  pure  neiresporre, 
con  una  certa  ampiezza,  la  fisiopatologia  del  sistema  sanguigno  ho 
r(^putato  opportuno  di  dare  un  insolito  sviluppo  alla  trattazione 
del  sistema  Unfatico,  come  quello  che,  negli  ultimi  anni,  si  rico- 
nobbe di  singolare  importanza  nello  svolgersi  delle  varie  funzio- 
nalità degli   organismi  sani  e  inalati. 

X(4  secondo  volume*,  ormai  in  corso  di  stampa  e  di  mòle  non 
superiore  al  primo,  ho  dato  dapprima  breve,  ma,  come  spero, 
chiara  notizia  anche*  delh^  antiche  dottrine  sulla  infiammazione.  <^ 
non  ho  ti-ascurato  \r  rec(*ntissime  teoriche  sulla  patogenesi  e  sulla 
Ittiologia  d(*i  n(H)plasmi.  Segue,  lÙTve  (*  sintetica,  la  parte  che 
comprende*  la  pate)logia  generale*  della  eligestieine  e*  della  respira- 
zione: adeguate)  svolgimente)  invece  he)  dato  alla  patologia  del  ri- 
cambio materiale*  e*  particejlarme*nte*  alle  autointossicazioni,  di  solito 
fin  epii  trascurate*  ne*i  trattati  eli  Patole)gia  ge*nerale.  Riassunti* 
le*  ne>zie)ni  più  noteve)li  intorno  alla  fisie)logia  patologica  degli 
e)rgani  ghiandolari  a  seM-rev.ie)iu^  inte*rna,  e  assegnata  loro  la  do- 
vuta importanza  ne*lle*  comple*sse*  funzioni  deire)rganismo,  he)  con- 
ce*sso  acconcio  sve>lgimentt)  alla  pate)le)gia  della  economia  calorica, 
e*  specialme*nte*  alla  febbre^,  e  alle  varie  teoriche*  che  ad  essa  si  ri- 
feM'isceme),  chiuele*nde)  finalmente  il  mio  lavoro  con  una  trattazione, 
e-he»  ad  altri  parrà  fe)rse*  anche  troppe)  ampia,  elella  etie>Iogia  e 
de*lla  patole)gia  gene*rale  delle    malattie»  infettive*. 

Ne*l  corso  del  libre)  mi  e"*  accaduto  se)Vente  di  richiamare  lu)- 
zie)ni  di  'anate)mia  e*  di  llsiejlogia,  il  che  ho  fatto,  ma  sempre  assai 
bre*vemente,  presumende)  nel  lettore  una  suf!ìcie*nte  conoscenza  di 
epieste  disciplhie  fe)ndame*ntali,  e*  ce)si  pure  ho  spesso  se^mplice- 
ineMite*  rice)rdate)  alcuni  mete)di  eli  ricerca,  senza  esporli  nei  loro 
particolari.  Ne*lla  bibliografia  he)  parime*nti  deniito  assai  limitare 
le*  citazioni,  i^accogliende),  in  fejiido  ad  ogni  capitolo,  i  materiali 
biblie)gTalici  più  necessari  per  guidare^  gli  studiosi  a  più  ampie* 
ricerche  inte)rne)  a  ceM'te  intere*ssanti  questioni,  a  certi  problemi 
ance)ra  inse)luti,  che*  io  stesso  ejua  e  là  ho  segnalate). 
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Por  riguardo  allo  illustrazioni  ho  cercato,  liii  dovo  mi  ora  pos- 
silnle,  di  attenermi  a  disegni  tratti  da  prepai-ati  eseguiti  nel  mio 
laboratorio  e  da  me  stesso  osservati.  Questa  è  la  ragione  per  cui 
con  una  certa  larghezza  sono  stat(^  riprodotte^  tigure,  che  si  ri- 
fcriscono  a  lavori  compiuti,  in  ispeci(*  dai  professori  A.  Tram- 
busti (Palermo),  (1.  (laleotti,  ed  altri  miei  collaboratori  ed  allievi. 
Molte  altr(^  flgun*  furono  appositamente  disegnate  dal  giovane» 
(Hi  egregio  pittore  signor  Alberto  Zardo  di  Firenze»:  a  quevsto  prò 
posito  debbo  dire  che  la  Casa  Editrice,  con  raro  esempio  di 
larghezza  editoriale,  non  mi  impose  limiti  ne^Ua  riproduzione»  delle» 
figure*,  che  fu  spe^sso  cosa  lunga  e  disp(»ndie)sa.  Anche  ringrazio 
(ini  pubblicamente  il  Dr.  Bufalini,  che  prodige*>  ze»lo  e  inte»lligenza 
alla  buona  riuscita  dell'impre»sa,  e>  ai  dottori  A.  He»rlitzka,  E.  Zarelo, 
N.  liberti  e  A.  Franchetti  per  la  loro  cooperazieme,  il  prime)  ne'l 
raccogliere  epialchc»  date)  bibliogralico  e  gli  altri  nella  correzie)ne» 
cle»Ile  bozze». 


Firenze,  aprile  1901. 

Alessandro  Lustig. 
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INTRODUZIONE 
allo   studio   della  patologia 


La  patologia,  detta  altrimenti  anche  nosologia  *),  è  quella  dottrina  che  tratta 
<lelle  alterate  funzioni  e  delle  modificazioni  grossolane  e  minute  nella  strut- 
tura degli  organismi  viventi.  La  patologia  costituisce  la  principale  base  di 
un   elevato,  illuminato  e  saggio  esercizio  dell'arte  medica. 

Di  questa  scienza  biologica  son  corredo  e  insieme  preparazione  necessaria 
la  conoscenza  dei  corpi  chimici  e  delle  teorie  chimiche,  delle  forze  fisiche 
e  dei  fenonemi  generali  della  vita  animale  e  delle  piante,  lo  studio  della 
com}K3SÌzione  e  distribuzione  dei  tessuti  elementari  nell'organismo  animale 
e  umano,  e  delle  loro  speciali  capacità  fisiologiche;  Tembriologia  è  pari- 
menti anch'essa  divenuta  un  aiuto  potente  alla  spiegazione  di  molti  fenomeni 
m(>rbosi  della  vita  intra-  ed  extra-uterina. 

Né  meno  vasto  è  il  campo  particolare  e  proprio  della  patologia;  per  cui 
si  è  sentita  la  necessità  di  partirlo  e  dividerlo:  V eziologia  *)  quindi  ricerca  le 
cause  che  in  genere  sono  capaci  di  alterare  la  funzione  e  spesso  anche  la 
struttura  di  un  organismo  —  la  patogenesi  ')  determina  il  meccanismo  d'a- 
zione «li  coteste  cause  perturbatrici  —  nella  morfologia  patologica  si  rac- 
colgono i  risultati  analitici  delle  alterazioni  di  forma  e  di  struttura  cellu- 
lare, provocate  dalle  diverse  cause  morbigene,  mentre  compito  della  y/*/o- 
patologia  è  di  osservare  e  provocare  alla  sua  volta  le  reazioni  funzionali 
morbose  dell'organismo  —  e  la  sintomatologia  *)  infine  esamina  i  fenomeni 
oggettivi,  prende  nota  di  quelli  soggettivi,  e  li  mette  in  rapporto  con  l'intero 
quadro  morboso. 

Una  divisione  più  comprensiva  è  quella  che  distingue  la  patologia  in 
ffenerale  e  speciale  :  la  patologia  speciale  scopre  e  studia  analiticamente  i 
fenomeni  vari,  che  accompagnano  le  singole  malattie  prof)rie  dell'uomo  e 
Ae^Vì  animali:  Xb.  patologia  generale  cerca  ed  espone  le  leggi  generali  che 


i)  T'M'^  (^^^X^'*'')»  ^^''^^  =  malattia,  /ò/o^  zi  discorso. 
^)  xiTtx  zz  causa,  /oyo^  zz  discorso. 
')  -tìoo^  zr  malattia,  /sveti^  zz  orìgiue. 
•)  ^jyisrofix  (la  rja:r::rTw  zr  coincido. 
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determinano  i  disturbi  funzionali  dell'organismo  ammalato.  Tutte  e  due  [)re- 
suppongono,  è  quasi  inutile  dirlo,  la  conoscenza  delle  leggi  generali  e  si>e- 
ciali  secondo  cui  avvengono  le  funzioni  normali  degli  esseri  viventi,  ele- 
mentari e  complessi. 

Non  sarà  mai  i)ossibile  di  comprendere  interamente  la  natura  intima  di 
un  dato  disturbo  della  vita  fisiologica,  né  di  stabilirne  il  decorso  e  la  durata 
o  di  rilevare  il  nesso  causale  tra  le  modificazioni  di  forma  degli  elementi 
cellulari  ed  il  disturbo  funzionale  medesimo,  finché  ignoreremo  la  cau<a 
che  lo  ha  determinato  e  il  modo  d'agire  di  questa  causa  suirorganismo 
softerente.  Questo  lavoro,  di  analisi  ad  un  tempo  e  di  sintesi,  ben  <li  rado 
può  farsi  dalla  semplice  osservazione  dell'organismo  malato  o  dall'esame 
delle  alterazioni  anatomiche  che  pjjssono  verificarsi  negli  organi  o  nei  tes- 
suti del  cadavere;  occorre  il  più  spesso,  e  può  dirsi  quasi  sempre  e  unica- 
mente, l'esperimento. 

Diceva  il  Virchow  cinciuant'anni  addietro,  che  la  ffsioìofjia  patofofjira, 
come  con  molta  proprietà  usa  anche  chiamarsi  la  patologia,  ha  dinanzi  il  ne 
vie:  la  clinica  e  l'esperimento,  e  di  queste  la  seconda,  ([uella  dell'esperi- 
mento,  conduce  ad  un  più  largo  e  più  completo  campo  di  osservazione.  La 
lìsio-patologia  non  è  disciplina,  egli  aggiungeva,  la  quale  scaturisca  dal- 
l'anatomia patologica,  che  si  occupa  del  materiale  morto,  o  si  formi  a«ldi- 
rittura  sulle  basi  di  essa,  né  è  opera  della  si)eculazione  o  dell'ipotesi  e 
dell'arbitrio  e  della  convinzione  personale:  g'i  bene  deriva  la  sua  origine  ed 
il  suo  sviluppo  interamente  e  soltanto  dai  fatti  e  dairesi>erimento. 

V anatomia  patologica  --  quale  dottrina  della  struttura  del  corpo  umano 
in  condizioni  morbose  —  dette  princijiio  all'accertamento  di  molti  e  notevoli 
fenomeni,  ma  si  arrestava  naturalmente  alla  constatazione  delle  alterazioni 
anatomiche.  Seguì  quindi  la  fisiopatologia  che,  valendosi  di  tutto  il  ricco 
materiale  che  le  avevano  preparato  l'anatomia  patologica  e  la  medicina  pra- 
tica, studiò  e  determinò  il  meccanismo  funzionale  degli  organi  nella  alterata 
loro  forma;  e  per  le  osservazioni  cliniche  e  per  gli  esperimenti  su  animali, 
trovò  modo  di  risolvere  tanti  problemi  e  tante  questioni,  che  l'anatomia  pa- 
tologica e  la  medicina  pratica  stesse  avevano  i)osto.  Cosi  oggi  conosciamo 
ben  più  chiaramente  le  alterazioni  funzionali  del  sangue  e  della  circolazione 
sanguigna,  e  quelle,  altrettanto  importanti,  della  secrezione,  della  respira- 
zione e  della  nutrizione;  ed  in  seguito  a  queste  cognizioni  abl>iamo  dovuto 
modificare,  se  non  addirittura  trasformare,  le  dottrine  della  essudazione  e 
delle  metamorfosi  dell'essudato,  della  attività  nervosa  e  muscolare,  e  molte 
altre  ancora  non  meno  importanti,  delle  quali  discorreremo  più  innanzi. 

La  fisiopatologia  era,  alla  metà  del  secolo  nostro,  api)ena  sul  suo  nascere, 
mentre  la  fisiologia  si  era  già  formata  a  scienza  pura  e  indipendente.  Fin 
d'allora  il    Virchow  atìermava  dover  la  fisiologia  \H)Vvq  davanti    alla   lìsio- 
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I)atolo^ia  i  quesiti  da  risolvere  ;  e  per  mezzo  di  quest'ultima  indicare  il  modo 
tli  colmare  le  grandi  e  numerose  lacune  che  esistevano  ed  esistono  nella 
medicina  pratica.  Fisiologia  e  mediòina  sono  oggi  scienze  sorelle,  che  lavo- 
rano con  unità  (rintendimenti,  e  Tuna  ha  dato  all'altra  non  pochi  principii 
^'enerali  e  leggi  fondamentali,  e  suggeriti  metodi  sperimentali  di  una  gran- 
dissima utilità.  Tra  esse  procede  la  fìsio-patologia,  che,  cc>me  abbiamo  detto, 
è  anch'essa  scienza  di  esperimenti. 

Ma  non  tutti  i  problemi  della  patologia  possono  esser  risoluti  dairesperi- 
niento,  né  sempre  le  alterazioni  provocate  dalla  volontà  dello  studioso,  ar- 
tificialmente quindi,  producono  i  medesimi  efletti  che  quelle  sopravvenute 
di  natura;  ed  anche  sarebbe  eriore  grossolano  identificare  coi  fenomeni 
della  patologia  umana  i  resultati  di  esperimenti  fatti  su  animali,  o  di  esten- 
dere a  tutti  gFindividui  della  medesima  specie  i  resultati  che  si  sono  ottenuti 
da  un  solo  individuo,  o  a  tutte  le  diverse  specie  animali  quelli  che  si  eb- 
bero da  una  sola.  Quindi  la  patologia  generate  non  deve  restringersi  in  un 
ambito  angusto  d'osservazione,  ma  essere  una  scienza  eminentemente  com- 
parativa. 

l  meccanismi  dei  disturbi  che  avvengono  nelle  funzioni  e  nella  struttura 
degli  organi  non  possono  determinarsi  se  non  dopo  aver  indagato,  con  tutti 
i  metodi  e  le  risorse  della  osservazione  (accompagnando  l'indagine  con 
una  fine  critica  di  analisi),  i  fenomeni  morbosi  che  sono  propri  di  un  dato 
disturbo  e  di  una  data  modificazione  degli  organismi  elementari,  fino  a  quelli 
più  complessi  vegetali  e  animali. 

Questa  tendenza  a  studi  comparativi  ò  generale  ai  nostri  tempi  in  tutte  lo 
scienze,  né  doveva  sottrarvisi  la  nostra.  Giustamente  oggi  si  ammette  che  i 
fenomeni  fondamentali,  elementari  della  vita  siano  identici  per  tutte  le  cel- 
lule; costituiscano  esse  organismi  unicellulari  o  com[)ongano  gli  animali  supe- 
riori ;  perciò  si  studiano  direttamente  nelle  cellule  i  processi  che  si  svolgono 
nella  vita  normale,  e  analogamente  quelli  della  vita  anormale.  Ed  é  a  spe- 
rare che  il  metodo  di  vivisezione  degli  esseri  unicellulari,  che  da  po(*o 
hanno  p<)sto  in  opera  il  Gruber,  il  Balbiani  e  l'Hofer,  come  ha  dato  l)Uoni 
lì'utii  nel  campo  della  fisiologia,  così  non  abbia  a  fallire  in  quello  della  fisio- 
l»atf>logia  cellulare. 

L'osservazione  diretta  al  microscopio  di  esseri  viventi  ci  ha  portato  a 
scoperte  imiK)rtanti  :  con  essa,  ad  esempio,  arrivammo  a  conoscere  l'in- 
flusso esercitato  da  vari  stimoli  sulle  cellule,  ed  a  stabilire,  fra  l'altro,  la 
relazione  di  causalità,  che  esiste  fra  stimoli  chimici  o  meccanici  o  d'altra 
natui-a  e  un  importimte  processo  morboso  dei  tessuti,  l'infiammazione. 

Ro<:ultati  non  meno  buoni  e  utili  hanno  dato  i  nuovi  metodi  della  tecnica 
bacieriologica  dojK)  la  scoperta  dei  parassiti  e  dei  rapporti  loro  con  le  ma- 
lattie infettive  :  con  adatti   esperimenti  abbiamo  cosi  potuto   mettere  in  evi- 
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(lenza  i  processi  intimi  delle  alterazioni  cellulari  e  di  quelle  dei  tessuti  e 
degli  organi,  e  dimostrare  la  loro  importanza  per  la  compai^sa  e  lo  svilupix) 
dei  prodotti  morbosi. 

11  metodo  sperimentale  concede  alla  volontà  dell'osservatore  la  sceltii  del 
luogo,  del  tempo  e  delle  condizioni  in  cui  un  determinato  processo  patolo- 
gico debba  verificarsi  ;  ciò  che  gli  dà  modo  di  allargare  indefinitamente  il 
suo  campo  di  studio.  Non  è  da  ritenersi  però  che  esso  non  sia  scevri»  di 
inconvenienti  e  non  possa  talvolta  essere  la  causa  d'errori.  Così  negli  ani- 
mali in  cui  si  provocano  malattie  sperimentali,  si  hanno  talvolta  alcune  com- 
plicazioni: dolori,  eccitamento,  emorragie,  ed  altre  ancora,  le  (luali  non  si 
presentano  quando  il  morbo  li  ha  colpiti  iwituralmente  ;  l'agente  morbigeno 
nel  più  gran  numero  dei  casi  agisce  con  maggior  vigore  ed  intensità  nel- 
l'esperimento, che  non  nelle  forme  spontaneo  ;  per  esaminare  gli  organi 
internati  nelle  cavità  del  corpo  noi  dobbiamo  lederne  ed  alterarne  altri  :  e 
via  via  tanti  altri  inconvenienti,  che  qui  non  è  opportuno  dire,  intralciano  la 
via  alle  ricerche  ed  alle  osservazioni  dello  studioso.  Ma  rimane  pur  sempre 
vero  che  senza  l'esperimento  nessuna  dello  grandi  conquiste  positive,  inop- 
pugnabili, avvenute  in  questi  ultimi  decenni,  avrebbe  abbellita  e  rafforzata 
la  scienza  nostra. 

Altri  metodi  di  ricerca  adopera  la  patologia,  i  quali  ha  comuni  con  la  fi- 
siologia :  il  metodo  grafico,  ad  esempio,  nello  studio  della  attività  cardiaca, 
della  circolazione  sanguigna,  della  respirazione,  delle  alterazioni  funzionali, 
dei  musc(^>li  e  dei  nervi  ;  ed  altri  ne  ha,  che  pure  appartengono  airanatomia 
od  alla  chimica  fisiologica.  Si  giova  inoltro  oggi,  come  nei  tempi  antichi, 
dell'osservazione  diretta  od  indiretta  al  lotto  di  malati,  e  ne  trae  elementi 
preziosi  di  progresso.  Ma  mentre  gli  antichi  si  limitavano  alla  osservazione 
sistematica  dei  fatti  morbosi  ed  il  loro  studio  si  riduco  va  alla  sintoTitato- 
lofjìa,  gli  studiosi  moderni  invece  prendono  in  esame  il  malato  col  fine  di 
conoscere  la  'natura  del  male  che  lo  afìligge,  traendt»  profitto  da  tutte  le 
risorse  che  i  nostri  sensi,  resi  più  acuti  dalla  pratica  e  dall'uso  di  istru- 
menti  speciali,  ci  offrono.  La  medicina  sarebbe  ancora  oggi  sintomatica, 
senza  i  grandi  progressi  fatti  dalla  anatomia  normale  e  patologica,  dalla  fi- 
siologia e  dalla  fisio-patologia. 

Abbiamo  già  accennato  che  Vanatomia  patolotjica  ò  una  delle  fonti  dalle 
quali  la  patologia  generale  trae  larga  materia  di  studio  e  di  sussidi  :  giova 
ricordare  anche  come  codesta  scienza  producesse,  lìn  dalla  nietii  del  secolo 
nostro,  una  vera  rivoluzione  nella  medicina,  distinguendo  tante  malattie  che 
fino  allora  si  ritenevano  identiche,  perchè  presentavano  sintomi  analoghi.  Il 
beneficio  che  ne  derivò  anche  alla  scienza  di  cui  dobbiamo  trattare  in  questo 
nostro  lavoro  è  da  ognuno  facilmente  compreso.  E  gliene  derivano  altri 
grandissimi  ancora  dalla  chimica  patologica,  la  quale  ci  fa  conoscere,  fra 
altro,  le  alterazioni  del  ricambio  materiale. 
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Con  tanti  e  così  validi  sussidi  non  può  mancare  alla  scienza  nostra  uni> 
sviluppo  continuo  e  fecondo.  Il  medico  colto,  sperimentato  nei  mezzi  tecnici 
che  le  scienze  biologiche  mettono  a  sua  disposizione,  ben  di  rado  rimarrà 
ora  inerte  ed  a  disagio  davanti  a  qualunque  caso  di  malattia  che  gli  si  possa 
presentare,  ma,  attivo  osservatore,  saprà  porre  alla  patologia  sperimentale 
quesiti  e  questioni  ognor  nuove  da  studiare  e  da  risolvere.  Quarantatre» 
anni  circa  sono  trascorsi,  da  quando  il  Virchow,  nel  bandire  la  sua  guerra 
ad  oltranza  contro  i  sistemi  della  medicina  filosofica  e  nel  porre  le  basi  di 
una  medicina  naturalistica  e  positiva,  figlia  del  fatto  e  non  della  s[>ecula- 
zione,  faceva  voti  che  spuntasse  Talba  di  una  fisiologia  patologica,  la  quale 
studiasse  il  decorso  dei  fenomeni  morbosi  e  cercasse  di  determinare  il  modo 
di  svolgersi  delle  funzioni  vitali,  mentre  l'organismo  è  sofferente  e  si  trova 
in  condizioni  insolite  e  patologiche.  Accanto  alla  fisiologia  normale,  indipen- 
dente da  essa,  diceva  il  grande  maestro,  si  sviluppi  quella  patologica,  e  non 
S()rga  quale  sistema  brillante  o  dottrina  di  probabilità  o  passatempo  di  ore 
scioperate,  sì  bene  proceda  lenta,  opera  sempre  di  lavoro  costante  e  scien- 
tificamente sicuro.  Egli  non  disse  nel  deserto  ;  e  può  andare  orgoglioso  del- 
Topera  sua  e  della  sua  scuola:  né  il  nuovo  indirizzo  della  eziologia  dei 
morbi  infettivi  può  diminuirgli  in  alcun  modo  i  meriti,  né  offuscarne  il  la- 
voro. La  patologia  cellulare,  la  grande  creazione  dell'illustre  tedesco,  fu  per 
un  momento  leisciata  da  banda,  quasi  dimenticata;  allorché,  per  usare  una 
frase  del  Verworn,  il  momento  psicologico  della  moda  scientifica  coiidueeva 
i  patologi  in  altre  direzioni:  ma  oramai  si  torna  sulla  via  buona,  poiché  i 
patologi  si  sono  presto  avveduti  che  non  basta  conoscere  i  fenomeni  vitali 
dell'organismo  malato  e  le  condizioni  nelle  quali  essi  sopravvengono,  bensì 
è  anche  necessario  indagare  il  meccanismo  della  vita  nelle  malattie.  E  per 
questo  esaminiamo  i  fenomeni  che  si  svolgono  nelle  cellule,  dove  soltanto 
hanno  sede  e  loro  origine  prima  tutte  le  manifestazioni  della  vita  me- 
desima. 

Nel  quale  concetto  la  patologia  precedette  la  fisiologia.  Lo  afferma  un  fi- 
siologo, il  Verworn  :  il  quale  non  esita  di  accusare  la  scienza,  di  cui  egli  è 
tanto  benemerito  studioso  e  cultore,  di  svilupparsi  ap|)ena  ora  da  fisiologia 
degli  organi  a  fisiologia  cellulare,  mentre  il  Virchow  poneva  già  tanti  anni 
or  sono  il  principio  cellulare  come  fondamemo  di  ogni  ricerca  organica. 
Nella  cellula  non  solo  trovano  il  loro  fondamentale  substrato  tutti  i  processi 
della  vita  fisiologica,  ma  anche  hanno  la  loro  determinazione  (luelli  delia 
vita  patologica,  di  qualunque  natura  essi  siano,  o  da  qualsiasi  causa  pro- 
«iotti.  Ond'è  savio,  logico  e  largo  criterio  dei  patologi  odierni  rivolgere  la 
nuL<sima  loro  attenzione  ed  i  loro  studii  più  recenti  alle  cellule,  che  Vir- 
chow chiamò  le  unità  della  vita. 
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CAPITOLO  I. 

Cenni  storici  sullo  sviluppo  dalla  patologia  e  del  concetto 
di  malattia. 


Sin  voi*s()  la  mota  del  secolo  nostro  la  malattia  era  considerata  un  òv, 
un  con)o  estraneo  invadente  il  corpo  dell'uomo:  cioè  la  malattia  era  un 
vero  ])arassita:  e  questa  opinione  ontologica  ha  riscontro  ancor  oggi  nel  lin- 
guaggio  del  popolo. 

Fra  le  varie  dottrine  quella  ilella  patologia  umorale  è  la  più  antica,  e  d(>- 
mino  per  lunghi  secoli  nelle  scienze  mediche.  Nell'epoca  romana  alla  pato- 
logia umorale  d'Ippocrate  —  la  quale  riteneva  essere  ogni  malattia  dovuta 
alle  mescolanze  irregolari  (crasi)  del  sangue,  del  muco,  della  bile  gialla  e 
nera  —  si  contrappose  quella  solidale,  che  invece  alla  contrazione  e  alla 
<lilatazione  dei  f)ori  dava  la  massima  importanza;  ma  non  ebbe  gran  seguito. 
La  umorale,  rafforzata  da  Galeno  nel  2."  secolo  delIVra  cristiana,  continuò 
a  prevalere  con  tutti  i  suoi  dogmi  fino  al  1500. 

Nel  1500  il  Vesal  (m.  1501)  ed  il  Paracelso  M  (m.  15^11)  fecero,  come  sì 
<*<prime  il  Virchow,  tabula  rasa  di  tutti  ([uei  dogmi  :  ma  demolirono  senza 
nulla  edificare,  e  cento  anni  dopo,  quando  Harvey  (m.  1658)  scoprì  la  circo- 
lazione del  sangue,  potè  quindi  risorgere,  per  opera  dei  iatro-meccanici  e 
dei  ialro-cìàmici,  la  patolofjin  umorale  delle  discrasie,  che  rimase  tena<:e 
fino  a  |>ochi  decenni  da  noi. 

Al  i>rincipio  del  secolo  passato  il  Boerhaave  (m.  1738)  per  primo  dette 
;dla  patologia  un  indirizzo  biologico,  valutando  giustamente  le  scof)erte  dei 
suoi  contemporanei,  e  cioè  quella  della  circolazione  capillare  del  Malpighi 
(m.  1()!H),  e  dei  cor[>uscoli  del  sangue  fatta  dal  Leeuwenhoeck  (m.  1723». 
l'agli  ebbe  i  suoi  migliori  scolari  nel  Haller,  fisiologo  (m.  1777),  e  nel  (ìau- 
bius    m.  1780),  che  scrisse  il  primo  trattato  di  patologia  generale. 

Contemporaneo  al  Boerhaave  fu  G.  L.  Stahl  (m.  1734),  che  aW Arehaeus 
di  Paracelso  sostituì  V anima,  come  è  esposto  nella  sua  Theoria  medicina^ 
rerae,  fondando  così  quello  che  si  disse  animismo.  Egli  non  ebbe  molti  se- 
guaci, poiché  le  idee  del  su(j  predecess(jre  Glisson  (m.  1077)  sulla  irritahiUtà 
<lella  sostanzi!  vivente  cominciavano  a  prender  campo.  11  Glisson  cercava 
nella  irritabilità  il  principio  efficiente  della  vita,  ma  non  credeva  tale  pro- 
prietà esclusiva  degli  organismi  viventi. 


^)  Paracelso  chiamò  archaeus  lo  spirito   della    vita;  ogni  sin<jfola  parte  del  cori>f> 
aveva  il  suo  archaetm,  tutte  erano  sottoposte  al  spiritus  recfor  o  archaeus  maximu$. 
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Il  Virchow,  in  alcuni  suoi  studi  storici,  avverte  che  le  attermazioni  del 
(ilisson  segnano  il  primo  passo  all'interpretazione,  con  intendimento  fisico, 
<lei  fenomeni  della  vita,  e  da  esse,  secondo  lui,  tifasse  origine  la  force  r itale 
del  Richerand  (1779-1840?). 

Comunque  sia,  è  certo  che  le  scienze  mediche  dopo  la  scoperta  del  (Gal- 
vani (m.  17v)8)  presero  un  indirizzo  biologico  fondato  sullo  studio  dei  leno- 
HM^ni  fisici:  traviarono  però  ben  presto  con  la  dottrina  del  magnetismo 
animale.  Dopo  le  pubblicazioni  del  Mesmer  nel  1779  sorsero  le  dispute  vi- 
vaci tra  ritalisti  e  magnetlstiy  e  si  arrestò  ogni  vero  movimento  scientifico; 
e  la  confusione  delle  idee  giunge  al  suo  colmo  col  diffondei^i  rapido,  dopo 
il  1780,  del  broicnianiamo, 

John  Brown,  medico  scozzese  (m.  1788),  espose  le  sue  idee  nel  libro  FJe- 
menta  medicinae;  ebbe  numerosissimi  seguaci,  ma  i  suoi  insegnamenti  go- 
dettero di  una  vita  effimera. 

Intanto  il  Morgagni  (1682-1771),  discepolo  del  Valsalva  (1660-1723),  aveva 
diiTiostrato  con  la  sua  opera  De  sedibus  et  causia  morhorum  (1762-67)  che 
le  malattie  producono  nel  corpo  delle  alterazioni  materiali  ;  egli  pose  così  le 
l>asi  delPanatomia  patologica,  e  la  medicina  potè  allora  entrare  onort^vol- 
meiite  tra  le  scienze  naturali. 

Il  Virchow,  che  illustrò  con  mae^siria  degna  di  lui,  le  idee  del  grande  ita- 
liano, nota  che  Topera  del  Morgagni  ebbe  più  efficacia  e  fu  più  studiata  e 
pregiata  ni  Inghilterra,  in  Francia  ed  in  Germania  che  non  in  Italia.  In  In- 
^Iiilterra  infatti  vediamo  i  primi  frutti  della  nuova  scuola,  dove  lohn  Hunter 
(m.  1803),  dotto  chirurgo,  sperimentando  sugli  animali,  gettò  le  prime  fonda- 
menta della  patologia  sperimentale;  mentre  nel  resto  del  mondo  scientifico 
{>oIemizzavano  ancora  tra  loro  i  vitalisti.  Infatti  in  quel  tempo  medesimo 
uscirono  le  opere  di  Ioli.  Cr.  Reil  e  di  C.  W.  Hufeland.  11  Reil  riteneva  che 
la  /'orza  vitale  fosso  un  processo  potenziale,  svolgentesi  nelle  singole  parti 
liei  corpo  umano,  e  che  ciascun  organo  godesse  di  una  vita  propria  ;  THu- 
IVdand  invece  sosteneva  l'esistenza  di  un'unica  forza  vitale  per  tutto  il  corpo  : 
V Archaeus  maximiui. 

Frattanto  nella  facoltà  medica  di  Parigi,  allora  celebre,  Bichat,  fervido  vi- 
talista, poneva  ogni  impegno  a  intraprendere  ed  a  raccomandare  lo  studio 
«legli  organi  ammalati,  rendendo  così  sempre  più  stretti  i  rapporti  tra  Tana- 
tomia  patologica  e  la  clinica.  Esaminando  le  funzioni  vitali  degli  organi 
—  onianicismo  —  e  seguendo  lo  svolgimento  cronologico  dei  fenomeni  mor- 
bosi ed  il  loro  processo  genetico,  egli  intravide  la  importanza  grandissinui 
che  Io  studio  <lei  tessuti  avrebbe  avuto  nelle  scienze  mediche.  Morto  gi(»va- 
nissimo,  non  ebbe  modo  di  proseguire  nelle  sue  ricerche,  né  vedere  i  grandi 
progressi  che  Topera  sua  e  quella  del  Laennec  e  del  Dupuytren  avevano 
{>ortato  nella  medicina  pratica. 

Ma  tuttavia  il  vitalismo  con  le  sue  speculazioni  aprioristiche  impediva  il 
progretlire  del  lavoro  positivo.  A  questo  proposito  il  Virchow  osserva  che 
l'inclinazione  al  misticismo  è  così  profonda  nella  natura  umana,  che  non 
v'Iia  epoca  la  quale  ne  sia  immune:  persone  colte,  egli  dice,  in  ogni  tempo 
i.limostrano  un'assenza  di  pensiero  tale,  quale  appena  {jossiamo  compren- 
ilere  in  un  rozz(j  selvaggio. 

Al  principio  del  nostro  secolo  Alessandro  von  Humboldt  si  oppose  per 
primo  a  quelle  speculazioni  aprioristiche;  mentre  il  grande  biologo,  morto 
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circa  quarant'anni  or  sono,  Ioli.  Muller  e  I.  T.  Meckel  davano  un  forte  ini- 
jmlso  all'anatomia  ed  alla  fisiologia.  L'opera  del  Meckel  tolse  niolte  oscurità, 
dileguò  molti  dubbi  :  con  lo  studio  dei  mostri  fondò  la  teratologìa  (Tsoxr*  == 
nionstra),  e  sostituì  la  immaginazione  diabolica  con  una  teoria  naturale. 
Anch'egli  cosi  contribuì  a  confermare  alla  medicina  il  carattere  suo  di 
srii^nza  naturale. 

Opera  altrettanto  insigne  fece  nel  c^mpo  della  embriologia  Gasp.  Fr.  Wolff. 

Quasi  nel  medesimo  periodo,  verso  il  secondo  decennio  del  secolo,  il  Ma- 
gendie  (m.  1855),  grande  esperimentatore  francese,  avversario  del  misti- 
cismo, conducova  la  patologia  generale  nella  retta  via  della  fisiologia:  e  il 
suo  discepolo  Claude  Bernard  (ni.  1878),  dotto  filosofo  e  fisiologo,  meditava 
e  tentava  i  problemi  generali  «Iella  vita  ;  li  seguivano  ed  aiutavano  il  Cru- 
veilliier,  l'Andrai  e  il  Broussais. 

In  Inghilterra  Charles  Bell  (m.  1821)  con  la  siia  scoperta  dei  nervi  peri- 
ferici motori  e  sensitivi,  e  più  tardi  Marshall  Hall  (m.  1836)  con  la  dottrina 
deirattività  riflessa  avevano  fondata  intanto  la  patologia  nervosa. 

I  metodi  di  osservazione  della  scuola  francese  passarono  in  Germania, 
s[)ecialniente  per  opera  dello  Schònlein  (m.  1839)  a  Wirzburgo.  Egli  mise  il 
microscopio  a  servigio  della  clinica  e  scoprì  il  parassita  del  favo,  dopo  che  il 
Bassi  aveva  trovato  quello  della  muscardinay  malattia  del  baco  da  seta. 
Così  furono  pt)Sti  i  primi  fondamenti  allo  studio  del  cx)ntagio  vivo  e  della 
natura  pariissitaria  delle  malattie.  In  quegli  anni  uscì  a  Vienna  la  Anatomia 
patolof/fca  del  Rokitansky,  libro  che  fu  allora  ed  è  anch'oggi  famoso,  e  che 
il  Virchow  chiama  il  più  bel  fiore  deW organicismo.  Il  Rokitansky  superò  i 
francesi  per  esattezza  descrittiva  degli  organi  alterati  ;  e  fondò  un  sistema 
«li  i)atologia  generale,  dando  nuovo  vigore  alla  teoria  umorale  :  dalle  dis- 
crasie sanguigne,  da  un'alterata  mescolanza  del  liquido  sanguigno  dipendono, 
s(»condo  (piesto  autore,  tutte  le  alterazioni  degli  organi. 

Sorse  a  contrastare  tale  teoria,  baldo  e  giovane,  Rodolfo  Virchow,  che 
insieme  al  collega  Benno  Reinhardt  compì  un  lavoro  sulla  genesi  degli  ele- 
menti microscopici  nei  focolai  infiammatori.  Questa  pubblicazione,  che  segna 
il  j>rimo  passo  nella  grande  riforma  che  negli  studi  medici  in  pochi  anni  lu 
c'ompiuta  da  Rodolfo  Virchow,  comparve  quando  l'istologia  normale  e  la 
fisiologia  avevano  fatti  ormai  dei  grandi  progressi  per  opera  di  lohannes 
Miillor,  del  Purkinje,  del  Valentin,  del  Henle,  dello  Schwann,  del  Remack, 
dello  Schleiden,  del  Kollicker  e  di  molti  altri. 

II  vitalismo,  a«l  onta  che  le  scienze  mediche  già  fossero  divenute  scienze 
naturali,  aveva  ancora  non  pochi  seguaci;  ed  i  sostenitori  della  generazione . 
spontanea,  la  epif/enesi,  sollevavano  ancora  vive  discussioni.  Th.  von  Sie- 
bold,  il  Leuckardt  e«l  il  Virchow,  con  argomenti  teorici  e  con  esperimenti  e 
in  specie  con  le  ricerche  loro  sulle  trichine,  la  combattevano  validamente  : 
dov(»va  però  toccare  al  Pasteur  l'onore  ed  il  merito  di  abbattere  definitiva- 
mente e  di  liberare  la  patologia  dalle  influenze  di  questa  dottrina.  Il  Vir- 
chow affermò  allora  che  ogni  organismo  vivente,  senza  eccezione,  ebl)e  un 
l»redecessore  vivente:  e  l'embriologia  venne  a  dimostrare  lo  sviluppo  di  in- 
teri individui  da  germi. 

Sostenevasi  inoltre  allora  la  possibilità  di  esistenza  di  un  tessuto  senza 
cellule  e  prendevasi,  ad  esempio,  quello  connettivo  adulto.  Dopo  infinite 
ricerche  e  discussioni,  il  Virchow  riuscì   a  dimostrare  che   il  connettivo  in 
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tutti  i  tessuti  ed  in  tutti  i  tempi  contiene  cellule,  se  anche  piccole  e  poche. 
Cos'i  la  organizzazione  cellulare  divenne  base  sicura  dei  processi  patologici. 

La  scuola  di  Vienna  ammetteva  che  le  cellule  fossero  provviste  di  mem- 
brane e  che  si  formassero  come  per  una  cristalizzazione  di  un  liquido  or- 
tranico,  plastico,  che  chiamava  blasiema  (Schwann).  Anche  codesta  credenza 
fu  distrutta  dal  Virchow  :  il  quale  dimostrò  che  il  nucleo  ed  il  corpo  e  la 
membrana  sono  gli  elementi  che  costituiscono  la  cellula,  che  le  cellule 
nuove  s»>no  sempre  rampolli  e  progenie  delle  vecchie,  che  in  tutti  i  pro- 
(*essi  plastici  non  governa  altra  legge  formativa  al  di  fuori  di  quella  del- 
l'ereditarietà.  Questi  principi!  valgono  per  la  patologia  e  ad  un  tempo  per  la 
fìsioloji^ia.  Le  cellule,  disse  il  Virchow  nella  sua  celebre  Teoria  cellularey 
sono  le  parti  viventi  del  corpo,  e  sullo  studio  di  esse  quindi  debbono  di  ne- 
cessità fondarsi  le  teorie  che  riguardano  ogni  sostanza  vivente  vegetale  ed 
animale. 

Alla  forza  vitale  si  sostituirono  \e  forze  meccaniche.  Il  Lotze  (1842)  svolse 
le  prime  considerazioni  su  questa  forza  meccanica  della  vita  ;  e  THenle,  gui- 
«laio  dai  medesimi  concetti,  preconizzava  il  contagio  vivo  quale  causa  di 
malattia.  Contemporaneamente  Joh.  Muller,  L.  Giiterbock  e  l'Helmholtz,  al- 
h»ra  professore  di  patologia  generale  a  Kònisberg,  risolvevano  non  poche 
(iuestioni  di  patologia  con  intendimenti  ugualmente  meccanici.  Sopra  tutti 
stava  sempre  il  Virchow,  che  nel  1845  compiva  le  sue  ricerche  sulle  cellule 
Manche  del  sangue,  ed  un  anno  dopo  rivendicava  ad  esse  un  posto  nella 
patologia. 

('4>me  si  disse,  pure  nel  184G,  comparve  a  Vienna  l'opera  del  Rokitanskv, 
clie  esponeva  i  principi!  della  patologia  umorale  della  scuola  viennese.  In 
un  articolo  brioso,  ancora  fresco  e  vivace,  ricco  di  argomenti  e  di  fatti, 
il  Virchow  combattè  cotesta  risurrezione  :  le  discussioni  furono  molte  e 
vive  ;  ed  il  Virchow  dichiarò  poi,  che  allora  appunto  le  sue  idee  comincia- 
rono a  prender  campo  o  a  persuadere,  e  iniziarono  un  nuovo  periodo  per 
trli  studi  medici. 

La  nuova  scuola  di  Virchow  distrusse  i  vecchi  sistemi,  e  segnò  il  trionfo 
«lei  metodo  sperimentale  :  uscì  da  ogni  forma  di  patologia  umorale  senza 
cadere  in  una  nuova  patologia  solidale.  Sangue  e  tessuti  sono  trattati  allo 
stesso  modo,  con  i  medesimi  criteri  :  le  cellule,  che  sono  i  veri  organismi 
elementari  del  corpo  e  sono  sede  ed  origine  di  tutte  le  manifestazioni  vitali, 
divengono  oggetto  precipuo  e  primo  di  studio.  La  patologia  si  elevò  quindi 
a  scienza  biologica. 

Tra  gli  enunciati  di  questa  nuova  scienza  ebbero  i  seguenti  un'importanza 
f.jn* lamentale:  i  fenomeni  della  vita  non  possono  esplicarsi  se  non  con  It» 
studio  di  ciò  che  avviene  negli  organismi  viventi  ;  le  leggi  chimiche  e  fi- 
siclie  del  mondo  inorganico  regnano  anche  su  tutte  le  manifestazioni  vitali. 
Xon  esiste  alcuna  fòrza  vitale  particolare.  I  caratteri  degli  esseri  viventi  si 
trasmettono  nella  moltiplicazione  di  questi  dai  progenitori  ai  figli.  Più  im- 
j portante  ancora  è  il  classico  principio  che  Virchow  enunciò  con  le  parole 
omnis  cellula  e  cellula,  principio  che  forma  ancora  il  punto  di  partenza  di 
molte  delle  nostre  recenti  dottrine. 

Nelle  sue  ricerche  sul  connettivo  e  sui  tessuti  afQni  il  dotto  tedesco  rico- 
uohhe  che  il  corpo  è  formato  da  tanti  territori  cellulari,  che  possono  divenire 
altrettanti  focolai  morbosi  :  così  venne   illustrate»  il  pensiero  anatomico  del 
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Morgagni  intorno  alla  sede  delle  malattie.  Questi  territori  cellulari  alterali 
debbono  essere  il  punto  di  partenza  di  qualunque  studio  e  considerazione 
sui  processi  morbosi  elementari  ;  ma  siccome  nella  maggior  parte  delle  ma- 
lattie non  si  tratta  di  processi  elementari,  ma  complessi,  nei  quali  coesistono 
alterazioni  di  più  territori  cellulari,  così  importa  esaminare  progressivamente  i 
gruppi  di  cellule  interessati  e  prima  di  ogni  altra  cosa  cercare  il  dove  della 
malattia.  A  questo  fine  il  Virchow  indicava  l'esperimento  e  la  osservazitmo 
clinica. 

Vn  periodo  veramente  felice  e  ricco  di  nuovi  e  utili  frutti  per  la  nuova 
scuola  fu  quello  che  passò  tra  il  1863,  data  delle  ricerche  del  Virchow  sui 
tumori,  e  il  1870.  11  v.  Recklinghausen  illustrò  i  corpuscoli  del  pus  e  del  tes- 
suto connettivo,  e  constatò  la  loro  mobilità  ;  il  Cohnheim  vide  la  emigrazione 
dei  leucociti  dal  sangue:  e  da  questi  e  da  altri  elementi  nacque  la  dottrina 
degli  essudati,  consentanea  e  coerente  ai  principii  della  patologia  cellulare. 
Dopo  il  1870  gli  studi  del  Pasteur  e  del  Koch  e  la  dottrina  del  contagio 
vivo,  rapidamente  sorta  a  disciplina  propria,  fecero  porre  in  seconda  linea 
la  patologia  cellulare.  Si  andavano  sempre  scoprendo  nuovi  bacteri,  dei  quali 
molti  erano  riconosciuti  patogeni,  capaci  di  provocare  le  malattie:  e  lo 
studio  della  eziologia  delle  malattie  infettive  assorbì  l'attività  di  tutti  i  pato- 
logi. Sotto  l'influsso  degli  enunciati  del  Koch  si  confusero  cause  ed  effetti  : 
il  parassita  veniva  identificato  alla  malattia,  e  la  cellula,  che  è  Teleniento 
colpito  e  soflerente,  come  pure  la  sede  dei  fenomeni  morbosi,  veniva  com- 
pletamente trascurata. 

Ora  assistiamo  al  tramonto  del  principio  kochiano  ì\q\V assoluta  specificità 
dei  microrganismi,  poiché  abbiamo  riconosciuto  in  modo  certo  ed  inecce- 
pibile che  non  pochi  microbi  patogenetici  vivono  sull'uomo  e  sugli  animali 
(piali  parassiti  innocui,  e  divengono  causa  di  malattia  unicamente  allorché  le 
cellule,  che  costituiscono  i  tessuti,  cedono  per  debolezza  propria  all'azione 
di  questi  agenti  morbosi. 

Si  trovarono  di  molti  microl)i  i  prodotti  di  ricambio,  e  si  cercò  di  deter- 
minarne con  una  certa  approssimazione  la  costituzione  chimica.  Praticate 
le  prime  vaccinazioni  preventive  contro  alcune  malattie,  i  biologi  rivolsero 
tutti  gli  studi  loro  al  fenomeno  della  immunità:  e  pareva  che  alcuni  voles- 
sero tornare  ad  una  nuova  forma  di  patologia  umorale.  Da  questa  alle 
discrasie  sanguigne  il  passo  è  breve!  Ad  esse  infatti  si  torna  con  la  dottrina 
sulla  setticemia  e  sulla  septicemia,  ammettendo  che  il  processo  d'infezione 
putrida  non  sia  altvo  se  non  un'alterazione  del  sangue.  Giustamente  il  Vir- 
chow a  questo  proposito  osserva  :  il  sangue  in  quei  casi  contiene  la  causa 
delle  alterazioni  dei  tessuti:  ma  la  malattia  non  è  nel  sangue,  bensì  nelle 
cellule,  sulle  quali  la  causa  stessa  agisce. 

Ma  questa  tendenza,  che  segnava  un  vero  regresso,  fu  impedita,  e  furono 
tolte  di  mezzo  le  ragioni  che  parevano  giustificarla  :  ed  ora  nessuno  studios<» 
I>erde  più  di  vista  le  cellule  e,  ])iù  precisamente,  le  attività  loro  funzionali 
ed  i  loro  prodotti. 

Fondamento  sicuro  «Iella  patologia  generale  è  ora  soltanto  lo  studio  della 
cellula;  e  con  il  Virchow  atl'ermiamo  che  la  malattia  deve  e  dovrà  sempre 
venir  considerata  come  il  risultato  di  alterazioni  nelle  condizioni  di  vita  di 
un  numero  più  o  meno  grande  di  cellule,  di  un  territorio  o  di  più  territori i 
cellulari. 
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CAPITOLO  II. 

Brevi    ooxudderaiioiii    generali    intomo    alla    natnra  dei   fenomeni 
della  vita  normale  e  patologica. 

Condizioni  di  vita  della  sostanza  vivente.  —  Manifestazioni  di  vita  della  sostanza 
vivente.  —  Irritabilità  della  sostanza  vivente  o  effetti  degli  stimoli.  —  Alcuni 
fenomeni  d'irritabilità  della  sostanza  vivente.  —  Conclusioni  generali. 

Fine  della  nostra  scienza  è  di  trovare  la  spiegazione  dei  fenomeni  molteplici 
e  spesso  molto  complessi,  i  quali  si  presentano  nella  vita  dell'organismo 
ammalato.  Noi  conosciamo  le  cause  di  non  poche  malattìe  e  le  alterazioni 
materiali  e  funzionali  che  le  accompagnano  nelle  cellule,  nei  tessuti  e  negli 
f  »rgani  ;  ma  ignoriamo  la  ragione  particolare  per  cui  ad  una  data  causa  mor- 
bì^^ena  specifica  o  no  le  cellule,  più  specialmente  all'azione  sua  sensibih,  ri- 
si nindano  con  disturbi  ed  alterazioni  funzionali  e  morfologiche  costanti.  Igno- 
riamo anche,  ed  è  confessione  opportuna  ed  utile,  per  virtù  di  quali  energie, 
fr lacchè  è  da  escludersi  ogni  fatalità  casistica,  tutti  cotesti  disturbi  e  altera- 
zioni degli  elementi  cellulari  si  sviluppino  progressivamente  con  costanti 
particolari  meccanismi.  Però,  come  unica  scorta  a  spiegare  l'origine  dei 
fenomeni  della  vita  fisiologica  sono  oggi  le  leggi  fìsiche  e  chimiche,  così 
ugualmente  di  esse  dobbiamo  servirci  a  renderci  conto  dei  fenomeni  patolo- 
trici.  E  se  pure  non  rimaniamo  sempre  intieramente  soddisfatti  e  chiariti, 
non  è  lecito  tuttavia  credere  senz'altro  alla  esistenza  di  una  mistica  forza 
vitale. 

Al  <iual  fine  una  via  sola  ci  può  far  giungere,  lo  studio  cioè  delle  mani- 
festazioni della  vita  negh  organismi  elementari.  Ma  ne  siamo  ancora  molto 
k>ntani,  e  non  per  colpa  nostra,  né  della  fisiopatologia  in  sé:  la  fisiologia 
cellulare,  che  da  poco  è  sorta  a  scienza  indipendente,  non  ci  lia  per  anco 
spianata  la  strada,  né  preparato  abbastanza  materiale.  E  d'altra  j)arte  quelle 
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nianitestazioiii  non  le  possiamo  indagare  clie  con  il  microscopio,  e  soltanto 
per  esso  ne  possiamo  vedere  lo  sviluppo,  il  modifìcai*si  e  lo  spegnersi,  ma 
i  metodi  sperimentali  della  tecnica  microscopica  non  sono  così  perfetti  da 
permetterci  tanta  larghezza  e  profondità  d'indagini. 

Poiché  quello  stato  anormale  della  vita,  che  si  chiama  malattia,  non  *"» 
altro  che  il  risultato  di  alterazioni  morfologiche,  chimiche  e  funzionali 
della  sostanza  vivente,  converrà,  prima  di  procedere  allo  studio  della  vita 
in  condizioni  morbose,  conoscere  i  caratteri  fondamentali  ffsiolor/ici  della. 
.sostanza  virente  stessa.  Noi  chiamiamo  virente  quella  sostanza,  la  (luah^ 
presenti  un  ricambio  materiale  che  si  decomponga  e  contirmamente  si  rige- 
neri, cioè  che  continuamente  elimini  e  continuamente  assorba. 

La  sostanza  vivente  ci  si  presenta  unicamente  sotto  forma  di  cellule  0, 
formate  di  protoplasma  e  nucleo,  le  quali  sono  da  considerarsi  come  on/a- 
nisnii  elementari  (Brùcke). 

Di  cellule  sono  costituite  piante  e  gli  animali,  dai  più  semplici  ai  più 
complessi. 

Delle  proprietà  morfologiche,  chimiche  e  fìsiche  della  cellula  ci  oceupt»- 
remo  più  innanzi  nella  patologia  cellulare;  prendiamo  ora  a  conoscerò 
ì)revemente  quali  sono  le  principali  condizioni  di  vita  della  sostanzii  vivente, 
conoscenza  questa  indispensabile  per  intendere  poi  ed  apprezzare  le  varie 
manifestazioni  della  vita  stessa. 

A.  —  Condizioni  di  vita  dklla  sostanza  vivente. 

Dice  il  Verworn  nella  sua  Fisiologia  generale  che  la  sostanza  vivente  si 
trova  sempre  in  intimi  rapporti  col  montlo  esteriore  e  viene  continuamente 
influenzata  dai  fenomeni  che  in  esso  si  verificano.  Le  qualità  e  le  intensità 
di  questi  fenomeni  non  debbono  variare  al  dì  là  di  certi  limiti  affìncln>  la 
vita  sia  possibile,  e  così  questi  limiti  vengono  a  rappresentare  tante  coutli- 
zioni  di  vita,  le  quali  possono  essere  generali  o  di  assoluta  necessitìi  per 
l'esistenza  di  tutti  gli  organismi,  oppure  speciali  o  necessarie  soltanto  a«l 
alcuni  di  essi. 

Oltre  queste  condizioni,  che  si  riferiscono  all'ambiente  e  che  perciò  si 
chiamano  esterne,  ve  ne  sono  altre,  insite  nella  natura  della  sostanza  vi- 
vente stessa,  e  che  quindi  ricevettero  l'appellativo  di  interne. 

Tra  le  condizioni  generali  interne  poniamo  la  correlazione  Jra  il  nucleo  e 
il  corpo  cellulare.  Questi  due  elementi  non  possono  vivere  l'uno  senza  l'altro; 
riuniti,  resistono  anche  se  sottoposti  a  mutilazioni. 

Fra  le  condizioni  esteriori  ò  d'uopo  prima  di  tutto  ricordare  quelle  che  si 
riferiscono  alla  nutrizione.  La  decomposizione  della   materia  vivente  è  con- 


*)  L'ipotesi  delPAltmaiin  che  riteneva  le  celhde  rappresentassero  delle  «(.lonir 
di  p^rauuli  (bioblasti),  e  che  «piesti  fossero  i  veri  organismi  elementari,  ^  t»nuai 
cadnta. 
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tinua,  e  di  conseguenza  ogni  orgaTiismo  deve  introdurre  dal  di  fuori  quel 
tanto  di  materiale,  di  nutrimento  utile,  che  contenga  per  lo  meno  quei  do- 
dici elementi  chimici  necessari  alla  ricostruzione  della  sostanza  vivente  M. 
Senza  il  nutrimento  non  si  potrebbe  immaginare  la  possibilità  di  un'esi- 
stenza un  po'  lunga  di  un  organismo. 

Non  esiste  un  solo  alimento  capace  di  nutru'o  tutti  gli  organismi;  infatti 
le  piante  verdi,  i  funghi  e  gli  animali  si  nutrono  differentemente. 

Le  piante  verdi  traggono  il  loro  alimento  dall'anidride  carbonica  e  dalle 
soluzioni  di  certi  sali  ;  gli  animali  da  sostanze  organiche  complesse;  i  funghi 
ricavano  Tazoto  dai  sali  inorganici,  e  per  sopperire  al  consumo  di  carbonio 
abbisognano  di  combinazioni  organiche.  Ciascun  organismo  richiede  un 
minimo  quantitativo  di  sostanza  alimentare  per  mantenere  in  equilibrio  il 
suo  ricambio  materiale,  e  per  crescere,  e  per  immagazzinare  dei  materiali 
«li  riserva;  se  gli  venga  a  diminuire  cotesto  minimo,  la  sua  stessa  esistenza 
è  minacciata:  si  ha  la  inanizione  e  la  fame,  vien  consumata  ogni  riserva, 
diminuisce  il  volume  ed  il  peso,  l'organismo  campa  esclusivamente  a  pro- 
prie spese. 

Tra  le  sostanze  che  debbono  essere  introdotte  tiene  il  primo  luogo  Vacqudy 
la  quale  è  indispensabile  alla  vita  di  tutti  quanti  gli  esseri.  Oltre  l'acqua 
V ossìgeno  é  un  elemento  assolutamente  indispensabile:  il  protoplasma  lo  as- 
si )rbe  allo  stato  libero  dall'atmosfera  -),  ed  in  cambio  elimina  anidride  car- 
bonica, fenomeno  a  tutti  conosciuto.  Ad  un'osservazione  superficiale  sembra 
che  dell'ossigeno  possano  fare  a  meno  alcuni  organismi  microscopici,  i  bac- 
teri  anaerobi,  i  quali  possono  vivere  in  ambienti  privi  di  ossigeno  libero: 
impareremo  più  tardi  i  loro  caratteri,  intanto  basti  ricordare  essere  ormai 
certo  che  cotesti  bacteri  ritraggono  quel  poco  di  ossigeno  di  cui  hanno  bi- 
sogrno  dal  sustrato  ìmtritizio  nel  quale  vivono.  La  eccezione  è  dunque  sol- 
tanto apparente. 

La  temperatura  esterna  dell'ambiente  costituisce  pure  una  delle  più  ini- 
I>ortanti  condizioni  vitali  per  ogni  cellula.  Kssa  dev'essere  diversa  natural- 
mente per  i  vari  organismi,  e  per  ciascuno  oscilla  tra  un  massimo  ed  un 
minimo,  od  ha  tra  questi  due  limiti  estremi  un  ottimo  che  rappresenta  la 
condizione  termica  migliore  e  più  favorevole  allo  sviluppo  ed  al  mantenersi 
«Jeir organismo  stesso.  Vedremo  in  seguito  quali  sono  i  limiti  di  temperatura 
che  possono  essere  ti^llerati  dalla  sostanza  vivente. 

Tra  le  condizioni  esterne  <li  vita  non  va  dimenticata  la  pressione  atinosfe- 
rlca  e  la  pressione  delV acqua,  che  possono  anch'esse  causare  la  morte  delia 
cellula,  se  passano  certi  termini  estremi. 

Esposte  così  in  forma  sommaria  le  condizioni,  vediamo  rapidamente  quali 
s^jno  le  manifestazioni  di  vita  della  sostanza  vivente. 


«)  11  carbonio,  l'azoto,  Fidrogeno,  Tossigcno,  lo  zolfo,  il  fosforo,  il  cloro,  il  sodio, 
il  ma^esio,  il  cjilcio  ed  il  ferro  sono  clementi  costanti  nella  composizione  della  so- 
«tan^^  vivente;  incostanti  sono  il  silicio,  il  Horo,  il  bromo,  il  iodio,  l'allnminio  e  il 
uian^^uese. 

*)  L'aria  atmosferica  ò  composta  di  79.02  di  azoto,  di  20.95  di  ossigeno  e  di 
O.03  parti  di  volume  di  anidride  carbonica. 
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B.  —  Manifestazioni  di  vita  della  sostanza  vivente. 

Per  riia  noi  intendiamo  una  serie  di  processi  complessi,  clie  sono  la  ri- 
sultante deirattività  primaria  e  secondaria  di  quegli  organismi  elementari 
—  cellule  —  che  compongono  qualsiasi  tessuto  od  organo,  {fenomeni  ele- 
mentari della  vita  si  trovano  unicamente  negli  organismi  elementari,  dove 
avviene  uno  scambio  continuo  di  materia  e  «li  energie  ed  un  mutarsi  inde- 
finito di  l'orma. 

Come  abbiamo  detto  più  addietro,  la  sostanza  vivente  è  in  una  continua 
«lecomposizione,  e  perciò  essa  deve  nutrirsi  ed  assorbire  sostanze  che  con- 
tengano tutti  quegli  elementi  chimici  indispensabili  alla  sua  ricostituzione. 
I'!  un  fatto  ormai  accertato  e  generalmente  noto  che  gli  animali,  per  con- 
servarsi a  lungo,  abbisognano  di  composizioni  organiche  complesse  ;  mentn^ 
le  piante  verdi  ritraggono  il  loro  alimento  dall'aria  e  dal  terreno,  e  preci- 
samente dall'anidride  carbonica  dell'aria  per  mezzo  delle  foglie,  e  dalle  so- 
luzioni saline  per  mezzo  delle  radici.  I  funghi,  che  per  i  loro  caratteri  co- 
muni alle  une  e  agli  altri  segnano  come  una  forma  di  passaggio  tra  gli 
animali  e  le  piante,  mentre  traggono  il  carbonio  dalle  sostanze  organiclie, 
tolgono  anche  l'azoto  dai  sali  inorganici,  sostanza  questa  che  gli  animali 
ricavano  dalle  albumine  e  dai  loro  derivati  (sostanze  proteiche).  Pure  vi 
sono  alcuni  funghi,  i  bacteri,  i  quali,  salvo  rare  eccezioni,  si  nutrono  qnw^ì 
esclusivamente  <li  sostanze  organiche.  Per  gli  animali  sono  quindi  indispen- 
sabili lo  sostanze  proteiche,  le  quali  spesso  bastano  da  sole  a  nutrirli  e 
mantenerli  in  vita. 

Una  prima  manifestazione  di  vita  della  cellula  sta  dunque  nel  suo  ricambio 
materiale.  Poche  cellule  hanno  la  proprietà  «li  poter  trasformare  le  sostanze 
alimentari  solide  direttamente  in  liquide  (digestione  intracellulare)  ;  le  più 
assorbono  e<l  assimilano  gli  alimenti,  trasformati  prima  da  una  digestione 
extracellulare. 

Per  assimilazione  s'intende  quel  complesso  di  processi  che  conduce  alla 
formazione  della  sostanza  vivente,  al  punto  veramente  culminante  della  sua 
costituzione  complessa:  alla  sintesi  del  protoplasma.  A  questo  fenomeno  di 
creazione  si  contrappone  la  dissimilazione^  processo  di  decomposizione  della 
materia  vivente. 

La  sostanza  vivente  assor})e  adunque  dall'esterno  il  nutrimento,  lo  tras- 
forma, e  si  libera  dei  prodotti  di  «lecomposizione  del  suo  ricambio  eliminan- 
doli (eserezione).  Le  cellule  degli  animali  superiori  utilizzano  quali  elementi 
di  assimilazione  i  prodotti  dell'azione  dei  fermenti  (ptialina,  i)epsina,  chimo- 
sina,  tripsina,  steapsina)  sopra  sostanze  proteiche,  idrati  di  carl)onio  e  grassi  ; 
eliminano  l'anidride  carl>onica,  che  proviene  principalmente  dall'ossidjizione 
e  dalla  decomposizione  degli  idrati  di  carbonio,  acqua  ed  alcuni  sali,  ed  i 
prodotti  azotati  che  derivano  dalla  decomposizione  delle  proteine  (urea, 
acido  urico,  acido  ippurico,  creatina,  xantina,  ipoxantina).  Fra  gli  escreti 
dobbiamo  porre  anche  (!erti  prodotti  eliminati  dai  microrganismi  vegetali, 
e  che  riescono  elementi  tossici  per  il  protoplasma  vivente. 

Abbiamo  dunque  nella  cellula,  nel  nucleo  ugualmente  che  nel  protoplasma, 
una  continua  decomposizione  di  sostanze  chimiche  complesse;  e  quale  pn»- 
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(lotto  finale  del  ricambio  vediamo  anidride  carl)onica,  aequa  e  varie  sostanze 
azotate. 

Nel  ricambio  materiale  sta  il  processo  della  vita.  11  fatto  essenziale  che 
va  considerato  nel  ricambio  materiale  degli  esseri  è  il  seguente:  ogni  orga- 
nismo introduce  sostanze  più  altamente  endotermiche  di  quelle  che  egli  eli- 
mina; cosicché  nel  bilancio  delle  sue  energie  potenziali  vi  è  un  sopravvanzo 
a  vantaggio  dell'organismo,  il  quale  sopravvanzo  serve,  trasformandosi  in 
forza  viva,  per  le  manifestazioni  vitali  dell'organismo  stesso.  Oltre  le  energie 
I>otenziali  contenute  negli  alimenti,  gli  organismi  introducono  anche  energie 
attuali,  specialmente  sotto  la  forma  termica  e  fotica  V). 

La  energia  fotica  scinde  nelle  piante  l'anidride  carbonica  in  atomi  di  car- 
1  ionio  e  di  ossigeno,  ed  i  primi  servono  alla  ricostituzione  di  nuove  sustanz(» 
endotermiche  ;  quella  termica  trasforma  le  combinazioni  labili  della  sostanza 
vivente,  aumentando  la  intensità  oscillatoria  intramolecolare  (Verworn). 

La  mutabilità  di  forma  è  un'altra  delle  manifestazioni  di  vita  degli  orga- 
nismi. La  serie  filogenetica  comprende  tutti  i  mutamenti  degli  esseri  nel 
loro  succedersi  gli  uni  agli  altri  ;  la  ontogenetica  guarda  i  cambiamenti  par- 
lirolari  di  un  singolo  individuo  dal  suo  sviluppo  fino  alla  morte  (Haeckel). 
Lo  sviluppo  ontogenetico  sta  qusisi  a  rappresentare  una  ricapitolazione  ab- 
breviata dello  sviluppo  filogenetico  dell'organismo.  Ogni  organismo  conserva 
per  ereditarietà  le  forme  fondamentali  e  caratteristiche  della  sua  specie  ; 
soltanto  alcuni  caratteri  meno  fissi  possono  modificarsi  in  grazia  della  l'a- 
roltà  di  adattamento  all'ambiente  esterno. 

C.  —  Irritabilità   della    sostanza    vivente 

O  EFFETTI   DEGLI   STIMOLI. 

Per  irritabilità  s'intende  la  proprietà  che  gli  organismi  viventi  posseggono 
di  reagire  in  un  moilo  od  in  un  altro  ai  vari  influssi  o  stimoli  del  mondo 
esterno  (Sachs).  Vi  sono  fenomeni  vitali  spontanei^  e  sono  le  manifestazioni 
della  vita  normale  (Verworn)  ;  ma  ve  ne  sono  altri,  i  quali  avvengono  so- 
lamente quando  le  condizioni  di  vita  cambiano.  Queste  condizioni  possono 
divenire  anormali  di  per  sé  nei  rapporti  naturali  che  intercedono  tra  tutti 
^li  organismi  ed  il  mondo  esterno;  e  possono  anche  venir  suscitati  artificial- 
mente dagli  studiosi. 

Varie  reazioni  del  protoplasma  possono  venir  suscitate  da  innumerevoli 
sùrnoli,  i  quali  si  sogliono  generalmente  raggruppare  in:  chimici,  mecca- 
nicij  termici,  /olici  ed  elettrici.  Stimoli  fra  loro  identici  producono  effetti  di- 
versi nei  diversi  organismi,  dei  quali  ciascuno  abbia  caratteri  specifici  di 
irritabilità  ;  mentre,  come  fu  dimostrato  da  Joh.  Miiller,  stimoli  vari  pro- 
vocano su  forme  identiche  di  sostanza  vivente  effetti  identici. 


1)  Le  varie  forme  di  energia  che  distingue  la  tìsica  sono  la  energia  chimica, 
la  molecolare,  la  meccanica,  quella  «li  gravitazione,  la  fotica,  la  termica,  la  elettrica. 
la  luagnetica.  Alcune  di  queste  si  iiresentano  talvolta  sotto  la  forma  di  energia  at- 
tuale (forza  viva,  energia  cinetica)  o  sotto  quella  di  energìa  potenziale  (forza  di  teii- 
HÌone):  e  le  une  si  possono  trasformare  nelle  altre.  Il  principio  fondamentale  della 
energetica  è  la  legge  della  conservazione  delle  energie  che  si  enuncia  così  :  Venei'gia 
deìV univ€r90  è  una  costante. 
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Il  vigore  degli  slimoli  è  vario,  e  può  oscillare  entro  limiti  abbastanza 
larghi  senza  danneggiare  le  manifestazioni  vitali  degli  organismi;  ma  se  li 
supera  le  fa  cessare  interamente.  Però  non  tutti  i  punti  che  stanno  tra  il 
massimo  ed  il  minimo  hanno  un  ugual  valore  :  ve  n*ha  uno  ottimo,  allon- 
tanandosi dal  quale  si  fanno  sempre  meno  buone  le  condizioni  di  vita. 

Vi  sono  alcuni  stimoli  che  vengono  ritenuti  necessari,  poiché  essi  rap- 
presentano delle  condizioni  importanti  di  vita:  cosi,  per  esempio,  quelli  tro- 
fici, senza  i  quali  non  ha  luogo  Tassimilazione. 

In  generale  si  può  ammettere  che  fra  lo  stimolo  e  l'effetto  da  lui  provo- 
cato vi  è  una  grande  disuguaglianza:  l'effetto  è  proporzionalmente  di  gran 
lunga  maggiore  della  causa.  E  questa  grande  irritabilità  della  sostanza  vi- 
vente dipende  dalla  enorme  quantità  di  energia  potenziale  che  in  lei  si  ra<-- 
coglie;  sicché  basta  una  minima  spinta  per  convertirla  in  energia  attiva. 
Ed  in  questo  essenzialmente  si  distingue  il  processo  dell'irritabilità  da  tutti 
gli  altri  processi  con  scambio  di  energie. 

Uejretto  dello  stimolo  è  quello  di  determinare  la  conversione  di  enenjia 
potenziale  in  ener<jia  attuale. 

Uno  stimolo  si  trasmette  a  distanza,  con  una  velocità  ben  differente  nel 
protoplasma  animale  e  vegetale  ;  e  quando  colpisca  una  parte  limitata  del 
protoplasma,  esercita  il  suo  effetto  anche  su  parti  da  quello  ì>en  lontane. 

L'effetto  generale  di  tutti  gli  stimoli  sulla  sostanza  vivente  consiste  in  una 
alterazione  dei  fenomeni  vitali  siK>ntanei  (Verworn).  Questi  si  modificano  in 
ben  vario  modo,  sotto  l'influsso  degli  innumerevoli  e  svariati  stimoli  ;  ma 
coteste  modificazioni  sono  sempre  legate  alla  struttura  e  composizione  della 
cellula. 

Le  manifestazioni  vitali  spontanee  ^\  possono  alterare  in  due  modi:  alcune 
o  tutte  aumentano  d'intensità,  e  allora  l'effetto  dello  stimolo  si  chiama  ecci- 
tamento; oppure  diminuiscono,  ed  allom  abbiamo  la  paralisi. 

Queste  sono  semplici  modificazioni  d'intensità;  ma  può  anche  avvenire 
che  ai  soliti  processi  ne  subentrino  affatto  dei  nuovi:  e  allora  abbiamo  mo- 
dificazioni qualitative  nella  manifestazione  vitale. 

Concludendo,  con  le  definizioni  date  dal  Verworn,  le  quali  saranno  prin- 
cipio informativo  della  nostra  fisio-i)atologia,  terremo  fermo  dunque: 

a)  per  stimolo  s'intende  qualsiasi    modificazione  dei  fattori  esterni    cìie 
agiscono  su  di  un  organismi); 

h)  eccitamento  è  qualsiasi  aumento   di   alcune  o  di    tutte   le  manifesta- 
zioni vitali . 

e)  paralisi  è  qualsiasi    «liminuzione   d'intensità  di  singole   o    di   tutte  le 
manifestazioni  vitali  ; 

d)  Veffetto  der/li  stimoli  \nìò  risolversi  in  un  eccitamento  od  in  una  pa- 
ralisi. 

Pnjcediamo  ora,  por  V  interesse  che  presentano  i)er  la  vita  in  condizioni 
<li  malattia,  all'esame  sommario  degli  efletti  determinati  nelle  cellule  da  dif- 
ferenti stimoli. 
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I.  —  Effetti  degli  stimoli  termici. 

Un  aumento  oppure  un  abbassamento  nella  temperatura  dell'ambiente  rap- 
presentano due  specie  di  stimoli  termici  per  una  cellula  ;  perchè  soltanto  ad 
un  determinato  grado  di  temperatura,  che  è  ben  diversa  per  i  vari  organismi, 
e  si  chiama  comunemente  ottimo^  si  possono  svolgere  nel  miglior  modo  tutte  le 
manifestazioni  vitali  del  protoplasma.  Al  di  sopra  di  questa  media  la  tempe- 
ratura agisce  come  uno  stimolo  intenso  e  produce  sempre  un  eccitamento: 
ed  al  microscopio  possiamo  vedere  infatti  crescere  i  movimenti  nelle  ciglia 
di  quegli  elementi  epiteliali,  che  risiedono  su  varie  mucose  ;  e  parimenti 
si  fanno  più  vivaci  i  movimenti  delle  .amebe,  dei  leucociti  e  di  altri  esseri 
unicellulari.  Oltre  certi  limiti  di  calore  però  questi  organismi  si  contraggono 
fortemente,  assumono  una  forma  rotonda  e  restano  immobili  (Kuhne).  Un 
aumento  moderato  di  temperatura  fa  più  attive  anche  le  energie  vitali  dei 
hacteri,  e  favorisce  lo  scambio  materiale  delle  cellule  animali. 

L'abbassamento  della  temperatura-ambiente  produce  al  contrario  una  pa- 
ralisi funzionale;  in  alcune  piante  ad  una  temperatura  sotto  lo  zero,  i  fe- 
nomeni vitali  si  riducono  ai  mhiimi  termini  e  altrettanto  accade  nei  micror- 
f^^anismi  vegetali,  i  quali  però  possono  poi  riacquistare  tutte  le  loro  proprietà 
mano  a  mano  che  la  temperatura  deirambiente  cresce.  Più  sensibili  ancora 
si  mostrano  in  genere  le  cellule  animali,  benché  non  manchino  alcune  che 
si  c^^mportano  come  le  vegetali:  le  uova  degli  echinodermi,  in  via  di  scissione, 
portate  per  alcune  ore  a  2**-3°  C.  sotto  zero,  si  arrestano  nel  loro  processo 
evolutivo,  per  riprenderlo  poi  se  l'ambiente  si  faccia  più  caldo  (Hertwig). 

Anche  le  temperature  molto  elevate  hanno  i  medesimi  effetti  di  paralisi 
funzionale:  T irrigidimento  per  caldo  delle  amebe  e  di  altri  esseri  unicellu- 
lari si  ha  sopra  a  35  centigradi  ;  se  la  temperatura  a  questo  punto  scende, 
ricomincia  la  vita,  se  invece  '  sale  ancora,  avviene  la  morte.  Tra  i  due 
estremi,  segnati  dall'irrigidimento  per  freddo  e  l'irrigidimento  per  caldo, 
si  compiono,  con  maggiore  o  minor  vigore,  le  manifestazioni  vitali  della 
sostanza  vivente. 


II.  —  E  fletti  degli  stimoli  fotici, 

I  raggi  luminosi  agiscono  sulle  cellule  animali  e  vegetali  indipendentemente 
dal  calore  che  possano  in  sé  contenere.  Le  osservazioni  a  questo  proposito 
si  fecero  su  molti  organismi,  e  si  rilevò  che  la  luce  paralizza  certi  movimenti 
che  si  effettuano  di  solito  al  buio.  L'Engelmann  fece  sui  rizopodi  bellissime 
ricerche,  e  vide  che  uno  di  loro  il  Pelomgxa,  in  un  campo  illuminato  si 
contrae  a  guisa  di  pallina,  e  riprende  il  moto  quando  cessa  codesto  stimolo 
«iella  luce.  Un'analoga  osservazione  si  può  fare  sul  bacterio  fotometrico, 
l»acierio  che  si  muove  mediante  ciglia;  i  suoi  movimenti,  assai  vivaci  alla 
luce,  si  arrestano  completamente  nell'oscurità. 


LLSTIti.    -  Voi.  I    —  3. 
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III.  —  Eletti  degli  stimoli  elettrici. 

La  corrente  elettrica,  sia  essa  indotta  o  costante,  agisce  quale  stimolo 
attraversando  il  protoplasma  (M.  Schultze,  Engel mann,  Verworn).  Se  si  fa 
passare  una  corrente  indotta  piuttosto  forte,  in  un  liquido  ove  si  trovino 
delle  amebe  o  dei  corpuscoli  bianchi  del  sangue,  si  vede  la  paralisi  dei  mo- 
vimenti di  queste  cellule  :  se  la  intensità  dello  stimolo  aumenta  ancora,  la 
cellula  si  contrae,  assumendo  la  forma  di  una  pallina,  e  muore. 

Con  le  correnti  d*induzione  assai  forti  si  possono  ridurre  in  piccoli  fram- 
menti interi  organismi. 

IV.  —  Effetti  degli  stimoli  meccanici. 

Qualsiasi  variazione  della  pressione  atmosferica  esercita  sul  protoplasma 
un  influsso  stimolante  ;  cos'i  anche  lo  scuotimento  od  una  moderata  compres- 
sione. 

In  qualche  protista  il  Verworn  osservò  un  aumento  della  secrezione  mu- 
cosa e  altri  fenomeni,  che  dimostrano  come  gli  stimoli  meccanici  possano 
eccitare  lo  svolgersi  delle  varie  funzioni  della  cellula. 

A  tale  ordine  di  fenomeni  appartengono:  i  movimenti  deWei  Mimosa  pudica , 
che  si  producono  al  menomo  urto,  i  fenomeni  di  contrazione  che  si  osser- 
vano nei  rizopodi  e  negli  infusori  provveduti  di  organi  ciliari,  e  infine  quelli 
che  si  ottengono  nelle  fh)re  muscolari  liscie  e  striate  degli  animali  superiori. 

Nel  tetano  meccanico  sono  più  che  mai  evidenti  gli  effetti  d'irritabilità  pro- 
vocati dagli  stimoli  meccanici.  Il  tetano  meccanico  è  un  fenomeno  che 
venne  osservato  nelle  amebe,  nei  rizopodi  e  in  altri  organismi  forniti  tli 
pseudopodi  ;  si  produce  per  ripetuti  scuotimenti  che  si  susseguono  in  motio 
che  i  movimenti  di  contrazione  a  cui  danno  luogo  sono  tanto  vicini  Tuno 
all'altro  da  non  permettere  più  all'organismo  alcuna  espansione  :  allora  si 
sviluppa  il  crampo  di  contrazione. 

Un  aumento  deir.energia  dei  movimenti,  per  esem[)io  negli  elementi  vi- 
bratili, si  può  parimenti  ottenere  mediante  scuotimenti  intermittenti  ritmici  ; 
e  similmente  si  possono  produrre  forti  contrazioni  in  un  muscolo,  martel- 
landolo ritmicamente. 

Quale  effetto  di  stimoli  meccanici  si  iianno  non  solo  cotesti  eccitamenti 
di  funzione,  ma  anche  quelli  opposti  di  depressione.  Il  protoplasma  dei 
bacteri  in  seguito  a  forti  scuotimenti  che  si  esercitano  sul  terreno  liquido 
sul  quale  essi  si  sviluppano,  perde  gradatamente  le  sue  proprietà  biologiche, 
e  muore,  se  gli  insulti  meccanici  persistono  con  violenza. 

V.  —  Effetti  dcf/li  stimoli  chimici. 

Gli  stimoU  chimici  sono  invero  innumerevoli;  e  il  protoplasma  si  adatta 
per  lo  meno  all'azione  di  alcuno  di  loro,  qualora  essa  si  esplichi  succes- 
sivamente, a  gradi,  e  giammai  con  repentina  intensità. 

Per  dare  un  esempio  di  eccitamento  di  funzioni  della  cellula  per  cagione 
di  stimoli    chimici,  ricordiamo    un    fenomeno  molto  comune,  cioè  quello  di 
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un  energico  scambio  materiale,  superiore  al  normale,  per  aumento  di  afflusso 
alla  cellula  di  elementi  nutritizi  liquidi.  Questo  aumento,  specialmente  se  di 
sostanze  proteiche,  giova  quale  stimolo  anche  alla  attività  formativa  degli 
elementi  cellulari  ;  e  ciò  trova  una  chiara  illustrazione  anche  nei  bacteri  ed 
in  altri  organismi  cellulari,  che  per  opera  di  un  abbondante  materiale  nu- 
tritizio, se  assecondati  da  altre  condizioni  di  vita,  esaltano  i  loro  processi  di 
assimilazione,  senza  che  quelli  dissimilatori  facciano  altrettanto  ;  e,  per  con- 
seguenza, rapidissima  e  numerosa  riesce  la  loro  moltiplicazione. 

Certi  stimoli  chimici  esercitano  un  evidente  influsso  eccitante  sui  movi- 
menti del  protoplama  :  e  questo  fatto  è  stato  ormai  studiato  ampiamente  da 
Max  Schultze,  dal  Kiihne,  dalPEngelmann  e  dal  Verworn.  Al  microscopio  il 
fenomeno  si  presenta  sotto  forma  di  contrazione  delle  cellule  stimolate.  Se, 
ad  esempio,  si  fanno  agire  su  amebe,  immerse  nelFacqua,  varie  sostanze  di 
reazione  acida  o  alcalina  in  leggera  concentrazione,  le  amebe  da  principio 
accelerano  i  loro  movimenti,  ma  subito  dopo  contraggono  i  loro  pseudopodi, 
e  acquistano  una  forma  rotonda.  Simile  osservazione  possiamo  fare  in  altri 
organismi  unicellulari.  Nelle  cellule  cigliate  di  animali  superiori,  e  negli 
esseri  unicellulari  cigliati  gli  eccitamenti  per  opera  di  certe  sostanze  chimiche 
si  manifestano  con  rapidi  ed  energici  movimenti  delle  ciglia.  Uguali  efletti 
possiamo  ottenere  nelle  fibre  muscolari. 

Uno  stimolo  che  ha  grande  importanza  nella  biologia  di  tutti  gii  esseri  è 
Vo8si{/eno  :  esso  provoca  movimenti  d'espansione  del  protoplasma.  Ciò  si  vede 
l)enissimo  nelle  amebe  (C.  Kùhne),  le  quali  tenute  in  un  ambiente  privo  di 
ossigeno  si  mettono  in  riposo,  e,  quando  si  faccia  agire  questo  gas,  ripren- 
dono al  momento  i  loro  movimenti,  e  con  grande  attività. 

Senza  citare  altri  esempi  si  può  affermare,  che  tutte  le  cellule,  comprese 
quelle  nervose,  possono  venir  eccitate  da  stimoli  chimici. 

Ma  vi  sono  anche  degli  stimoli  chimici,  che  hanno  efletti  opposti,  cioè 
esercitano  un*  influenza  paralizzante.  Tali  sostanze,  che  sono  comunemente 
chiamate  narcotici  e  anestetici  furono  studiate  ampiamente  sugli  animali  o 
sulle  piante  parecchi  anni  or  sono  dal  fisiologo  CI.  Bernard. 

Gli  alcaloidi,  l'alcool,  Tetere,  il  cloroformio,  il  cloralio  deprimono  o  para- 
lizzano le  funzioni  varie  della  sostanza  vivente  ;  e  il  cloroformio  specialmente 
fa  s<3spendere  non  solo  il  ricambio  materiale,  ma  si  anche  ogni  attività  for- 
mativa delle  cellule.  Le  contrazioni  delle  amebe,  l'attività  degli  epiteli 
vibratili,  la  locomozione  degli  spermatozoi,  le  contrazioni  muscolari,  e  altri 
movimenti  di  cellule,  vengono  paralizzati  dai  narcotici  (CI.  Bernard).  Anche 
la  proprietà  di  riproduzione  di  molte  cellule  viene  deviata  da  certe  sostanze 
chimiche  di  varia  natura  che  agiscano  a  differente  grado  di  concentrazione 
(O.  ed  R.  Hertwig,  Galeotti). 


D.  —  Alcuni  fenomeni  di  irritabilità  della  sostanza  vivente. 

Negli  ultimi  anni,  col  procedere  degli  studi  sulla  vita  degli  organismi 
unicellulari  in  condizioni  normali  e  anormali,  e  segnatamente  col  progre- 
dire delle  nostre  conoscenze  sui  bacteri,  furono  scoperti,  specialmente  per 
opera  dell' Engelmann,  del  Pfeffer  e  del  Verworn,  e  di  altri  biologi,  nuovi 
e  interessanti    fenomeni  di   irritabilità   della   sostanza   cicente;   fenomeni 
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che  hanno  una  singolare  importanza  nelle  funzioni  cellulari  deirorganismo 
malato. 
Prendiamoli  brevemente  in  esame  : 

I.   Chemiotropismo, 

Per  chemiotropismo*)  o  chemiotassi*)  s'intende  quella  proprietà  che  hanno 
molti  organismi  unicellulari,  provveduti  di  movimento  attivo,  e  viventi  isolati 
o  riuniti  in  ammassi,  di  dirigersi  verso  determinate  sostanze  chimiche  (che- 
miotassi positica)  o  di  allontanarsene  {chemiotassi  negativa).  Questo  fenomeno 
\enne  studiato,  specialmente  sui  bacteri,  dall' Engelmann  ;  nelle  cellule  vege- 
tali dal  Pfeffer  e  da  altri,  e  da  parecchi  altri  nei  leucociti.  E  siccome  i  prcH 
dotti  dei  bacteri,  che  sono  cagione  di  malattia,  attraggono  o  respingono  i 
leucociti,  così  la  chemiotassi  ha  una  singolare  importanza  per  la  patologia. 

Anche  l'ossigeno  esercita  un'azione  di  chemiotassi  sui  bacteri  ;  ma  in  spe- 
cial modo  interessanti  sono  le  ricerche  del  Pfeffer  estese  largamente  alle  cel- 
lule vegetali  e  animali.  A  questa  conclusione,  fra  le  altre,  egli  è  venuto: 
che  lo  spermatozoo  viene  attratto  verso  l'uovo  dai  prodotti  di  scambio 
materiale  specifici  di  quest'ultimo;  ed  un  altro  fatto  notevole  ci  ha  chiarito: 
molte  sostanze  in  soluzione  debole  attirano  a  sé  gli  organismi  elementari, 
in  soluzione  concentrata  li  allontanano  (tonotassi)  '). 

E  senza  ricordare  altri  fatti,  dei  quali  avremo  l'opportunità  di  parlare  in 
appresso  (vedi:  Patologia  cellulare) y  affermiamo  che  il  fenomeno  del  chemio- 
tropismo costituisce  un'ulteriore  dimostrazione  della  grande  sensibilità  della 
sostanza  protoplasmatica  a  stimoli  di  minima  intensità. 


II.  Barotropismo, 

La  differenza  di  pressione  fra  due  parti  del  corpo  di  un  medesimo  orga- 
nismo provoca  fenomeni  motori  simili  a  quelli  del  chemiotropismo  ;  per  questi 
fenomeni  fu  dal  Verworn  proposto  il  nome  di  barotropismo  *). 

Se  l'organismo  si  rivolge  verso  la  pressione  più  forte,  abbiamo  il  baro- 
tropismo  positivo  ;  se  invece  la  fugge,  abbiamo  il  barotropismo  negativo.  Se 
il  fenomeno  in  discorso  trae  origine  dai  rapporti  della  cellula  libera  con  dei 
corpi  solidi,  esso  porta  il  nome  di  stereotropismo  ^)  o  tigmotropismo.  Il  tigmo- 
tropismo  ha  una  importanza  speciale  nella  biologia  delle  piante  (Verworn) 
e  venne  principalmente  studiato  negli  spermatozoi  della  Periplaneta  orien- 
tatisi i  quali  mostrano  un  tigmotropismo  positivo  (Dewitz),  e  in  un  infusorio 
cigliato  iOxfjtricha), 

Altre  forme  di  barotropismo  sono  il  reotropismo  ®)  e  il  geotropismo  '). 


1)  x\i}i.ii  zz  succo,  Tyjitoi  zz  direzione. 

*)  Tà|t«  :=  ordine. 

3)  Tc'vo;  zz  forza. 

*)  ^kpoi  zn  peso,  pressione. 

5)  ffTepfco;  z=  solido. 

^)  /Ì6CJ  zz  scorro. 

*J)  yi  zz  terra. 
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11  primo  consiste  nella  proprietà  che  hanno  certi  organismi  di  esser  sen- 
sibili al  movimento  delFacqua  corrente,  e  di  prendere  una  direzione  opposta 
alla  corrente  stessa  ;  il  secondo  si  riconosce  pure  in  alcuni  organismi,  che  si 
pongono  e  poi  si  muovono  col  loro  asse  mediano  nella  direzione  del  raggio 
terrestre.  Lo  stimolo  viene  determinato  in  questi  casi  dalle  differenze  minime 
di  pressione  che  a  diverse  altezze  si  trovano  nell'acqua  o  nell'aria  (Jensen). 

Il  geotropismo  è  notissimo  nelle  piante:  le  radici  mostrano  un  geotro- 
pismo positivo  verso  il  centro  della  terra,  i  tronchi  e  i  rami  sono  invece 
geotropici  negativamente. 

III.  Eliotropismo  *). 

L'eliotropismo  è  conosciuto  da  gran  tempo,  che  da  gran  tempo  si  sa  che 
alcune  piante  si  rivolgono  verso  la  luce  solare  ;  e  lo  Strassburger,  lo  Stahl, 
l'Engelmann  ed  altri  dimostrarono  che  non  pochi  organismi  unicellari  si 
muovono  verso  una  fonte  luminosa  moderata  —  eliotropismo  positivo  —  e 
la  sfuggono  appena  essa  venga  ad  aumentare  di  intensità  —  eliotropismo 
negativo.  —  Tra  i  vari  raggi  dello  spettro  solare  quelli  a  onde  più  brevi 
(lileu  e  \ioletto)  hanno  un  maggior  effetto. 

IV.  Termotropismo  e  Galvanotropismo, 

Abbiamo  già  accennato  agU  effetti  del  calore  quale  stimolo  pel  proto- 
plasma; il  termotropismo,  positivo  e  negativo,  è  uno  di  essi. 

Colla  corrente  galvanica,  che  riesce  un  facile  stimolo  sperimentale,  poiché 
se  ne  può  regolare  la  intensità  a  piacimento,  si  può  determinare  la  direzione 
del  moto  di  certi  organismi.  Il  Verworn  studiò  anche  questo  fenomeno  sui 
rizopodi,  sui  leucociti,  sugli  infusori,  e  scopri  che  una  gran  parte  degli 
infusori  cigliati  posti  in  un  liquido  indifferente,  in  cui  siano  immersi  due 
elettrodi,  si  raccolgono  verso  il  catode,  ed  altri,  come  i  flagellati,  verso 
l'anode. 

E.  —  Conclusioni  generali. 

Da  questa  breve  esposizione  sulle  condizioni  e  manifestazioni  generali  di 
vita  degli  organismi  elementari,  si  trae  la  conclusione  che  i  fenomeni  vitali 
si  fondano  sui  processi  chimici,  svolgentisi  nel  protoplasma. 

I  processi  chimici  sono  rappresentati  dallo  scambio  materiale:  cioè  dai 
fenomeni  di  dissimilazione  e  assimilazione,  che  si  compiono  nei  componenti 
principali  della  sostanza  vivente. 

Sono  gli  stimoli  quelli  che  modificano  i  processi  fondamentali  della  vita, 
causa  la  grande  irritabilità  della  materia  viva. 

Le  cellule  degli  organismi  superiori  non  operano  isolatamente,  ma  collet- 
tivamente, poiché  formano  dei  territori,  che  a  lor  volta  costituiscono  poi  i 
te^^uti  e  gli  organi. 
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Fra  questi  vari  elementi  è  una  mirabile  armonia,  la  quale  sorge  per  virtù 
dei  centri  regolatori,  che  sovrastanno  alle  (Unzioni  del  corpo. 

La  spiegazione  che  si  dà  a  tutti  questi  fenomeni  è  meccanica,  dovuta  ai 
metodi  chimici  e  fisici  di  cui  si  serve  il  ricercatore  nello  studio  della  vita 
fisiologica  e  patologica  ;  ma  perchè  colla  dottrina  meccanica  non  si  riesce 
a  trovare  la  genesi  ultima  di  tanti  fenomeni  della  vita,  non  ci  è  lecito  con- 
clu  lere  che  oltre  le  energie  fino  ad  oggi  conosciute  ve  ne  siano  altre  sco- 
nosciute nelle  loro  leggi,  come  vogliono  oggi  i  neovitalisti,  che  chiamano 
forza  Ditale  quel  supposto  congegno  speciale  delle  energie  chimiche  o  fìsiche 
che  stanno  proprio  a  fondamento  dei  fenomeni  vitah. 
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Nelle  interessantissime  pnbbUcazioni  del  Verwom  e  dell'Hertwig  trovasi  citata 
quasi  tutta  la  letteratura  sull'argomento  esposto  nel  presente  capitolo;  ricordiamo 
però  che  essa  troverà  ben  più  ampio  ed  esauriente  posto  nella  parte  di  questo  libro, 
che  considera  la  patologia  cellulare. 


CAPITOLO  IH. 

Concetto  e  definiiio&e  della  malattia.  I  meni  di  difesa 

dell'organiema 

Non  è  cosa  facile  formulare  una  definizione  esatta,  esauriente,  logica,  di 
ciò  che  intendesi  comunemente  per  malattia.  I  tentativi  non  sono  mancati, 
e  noi  vedremo  come  nel  periodo  in  cui  predominava  nella  nostra  scienza 
un  indirizzo  metafisico,  ciascun  maestro  di  patologia  generale,  poneva  il 
massimo  impegno,  non  già  nell'osservazione  positiva  e  neir interpretazione 
dei  fenomeni  morbosi,  bensì  nel  cercare  con  frasi  adorne  e  fiorite  la  defini- 
zione di  un  complesso  di  manifestazioni  della  vita,  che  conosceva  sopratutto 
e  quasi  unicamente  di  nome. 

Ed  è  appunto  in  cotesto  lungo  periodo  metafisico,  che  sorsero  infinite 
discussioni  speculative,  prive  di  ogni  valido  sussidio  sperimentale:  se  la 
malattia  fosse  la  differenza  fra  il  prodotto  e  la  produttività,  o  una  dispropor- 
zione di  tensione,  od  un  segno  di  decadenza  del  corpo  umano,  od  uno  stato 
organico  inferiore,  o  infine,  come  si  diceva  in  tempi  da  noi  non  molto  re- 
moti, una  deviazione  dal  processo  normale  tipico. 
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I  trattatisti  dicono  ancor  oggi  che  una  parte  del  corpo  si  deve  qualificare 
malata,  se  euì  una  deviazione  dalle  condizioni  morfologiche  normali  si  ag- 
giunge un  disturbo  funzionale,  e  con  ciò  distinguono  la  malattia  dalla  de- 
fornUtà  che  non  sempre  arreca  alterazioni  funzionali. 

In  tutti  questi  concetti  e  definizioni  vediamo  inclusa  o  sottintesa  l'idea 
che  sia  facile  e  piana  cosa,  stabiHre  quello  che  si  deve  intendere  per  tipo 
normale. 

È  ben  vero  che  gli  organismi  viventi  conservano  la  loro  esistenza  e  la 
loro  integrità  nelle  norme  tipiche,  che  si  ereditano  via  via  nella  catena  delle 
generazioni  ;  ma  la  norma  fisiologica  non  porta  di  certo  alla  conseguenza 
che  vi  sia  un'assoluta  costanza  e  integrità  delle  cellule,  o  del  complesso 
di  elementi  morfologici,  che  costituiscono  le  singole  parti  di  un  orga- 
nismo. 

Noi  sappiamo  che,  durante  quei  processi  naturali  che  si  chiamano  mani' 
fesiasioni  viiali  spontanee,  dette  appunto  spontanee  perchè  si  presentano 
quando  tutte  le  condizioni  di  vita  corrispondono  in  modo  duraturo  e  relati- 
vamente invariabile,  si  seguono  a  vicenda  e  ad  un  tempo  una  continua  di- 
struzione e  una  ininterrotta  rigenerazione  degli  elementi  cellulari:  eppure 
riniane  tipica  la  loro  costituzione  e  con  proprietà  immutabile. 

Ma  anche  le  condizioni  di  vita  fisiologiche  sono  tutt' altro  che  fattori  sta- 
bili ;  che  anch'esse  vanno  soggette  a  continue  modificazioni.  E  noi  le  ve- 
diamo oscillare,  siano  esse  quelle  della  nutrizione,  o  quelle  che  riguardano 
lo  scambio  d'ossigeno,  la  temperatura  o  altre  ancora,  entro  limiti  abbastanza 
larghi,  senza  che  si  alterino  per  ciò  le  funzioni  dell'organismo. 

Anzi,  ad  onta  di  coteste  modificazioni  dell'ambiente  in  cui  vivono  tanto 
gli  organismi  unicellulari  quanto  quelli  pluricellulari  —  modificazioni  che 
vengono  ad  agire  su  codesti  elementi  viventi  quali  stimoli  necessari  —  essi 
conservano  non  solo  la  loro  integrità  morfologica  e  funzionale  sommariji, 
ma  anzi  le  manifestazioni  spontanee  di  vita  (fisiologiche)  sono  regola,  e  quelle 
morbose  una  eccezione. 

Questo  fatto  riesce  di  non  difficile  interpretazione  a  chi  richiami  alla 
mente  i  meszi  naturali  e  artificiali  di  difesa,  dei  quali  dispone  la  sostanza 
vivente  contro  le  insidie  innumerevoli,  che  a  lei  tende  l'ambiente  dentro 
cui  vive. 

Fra  i  mezsi  di  difesa  naturale  —  oltre  quelli  che  derivano  agli  animali 
superiori  dalla  loro  struttura,  dalla  presenza  di  organi  centrali  e  periferici  di 
senso,  dalla  copertura  della  pelle,  dalle  molteplici  secrezioni  delle  diverso 
cellule,  dalla  facoltà  di  cernita  del  nutrimento  da  parte  delle  cellule  epite- 
liali dell'intestino,  e  molti  altri  ancora  di  simile  natura  —  vanno  ricordati 
sopra  lutti  le  capacità  autoregolatrici  della  sostanza  vivente,  e  infine  la  fa- 
colia  sua  di  adattamento  all'ambiente. 
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Ricordare  ora  tutti  i  mezzi  particolari  di  difesa  sarebbe  opera  troppo 
ampia,  non  corrispondente  alle  proporzioni  che  il  nostro  scritto  deve  man- 
tenere, ma  è  necessario  far  almeno  menzione  di  alcuni. 

Le  cellule  hanno  in  sé  stesse,  nella  loro  struttura,  elementi  efficaci  di 
difesa,  e  nello  studio  delle  malattie  infettive  vedremo  parecchi  esempi  di 
questo  fatto. 

Ricordiamo  le  cellule  ameboidi,  i  leucociti,  che  emigrano  dai  vasi  san- 
guigni, e  possono  incorporare  sostanze  solide,  riescendo  cos'i  ad  allontanare 
dai  tessuti  corpi  estranei  e  talvolta  dannosi  :  in  analogo  modo  essi  giovano 
alla  eleminazione  di  prodotti  escretivi  del  ricambio  e  di  detriti  di  cellule 
vecchie,  morte  e  metamorfosate  e  specialmente  dei  corpuscoli  rossi,  che  per 
varie  cagioni  si  decompongono  nell'organismo.  Sono  infine  i  leucociti  quelli 
che  in  non  pochi  casi  incorporano  i  parassiti  vivi  o  morti,  che  invasero  l'or- 
ganismo. 

Più  tardi  avremo  l'opportunità  di  riparlare  di  coleste /unzionr  autoregola- 
trici;  basti  ora  rammentare  a  titolo  di  esempio,  che  quando  aumenta  la  tem- 
peratura esterna,  la  pelle  e  i  polmoni  cedono  all'aria  una  maggior  quantità 
d'acqua;  ma  la  conseguente  diminuzione  dell'attività  funzionale  di  altri  organi 
di  secrezione,  quali  i  reni,  ristabilisce  l'equilibrio  del  ricambio.  Se  invece 
la  temperatura  dell'aria  si  abbassa  di  molto,  diminuisce  l'evaporazione  del- 
l'acqua, ed  allora  aumentano  le  secrezioni,  specialmente  quella  del  rene. 
Esempi  di  capacità  autoregolatrici  osserviamo  parimente  nel  muscolo  car- 
diaco, nei  muscoli  dell'organo  visivo,  ed  in  altri  ancora. 

Le  proprietà  di  adattamento  delV organismo  animale  sono  state  fino  dal- 
l'epoca di  Darwin  oggetto  di  molti  studi  e  ricerche. 

ft  noto  che  ciascuna  cellula  è  nella  sua  intera  organizzazione  adattata 
all'ambiente  che  la  circonda. 

Questo  ambiente  è  rappresentato  dai  succhi  che  le  portano  il  nutrimento 
sotto  forma  liquida,  e  ne  asportano  le  scorie,  ossia  i  prodotti  di  dissimila- 
zione del  ricambio  materiale  :  se  si  altera  ad  un  tratto,  o  nel  suo  stato  di 
concentrazione  o  nella  sua  composizione  chimica,  avviene  la  mone  della 
cellula;  se  però  l'alterazione  dell'ambiente  avviene  a  gradi,  in  un  lungo 
periodo  di  tempo,  la  cellula  si  può  adattare  alle  nuove  condizioni,  senza 
che  nelle  sue  manifestazioni  vitali  abbia  a  soffrire. 

Basti,  tra  i  moltissimi  esempi  che  potremmo  ricordare,  il  seguente:  Io 
amebe  di  acqua  dolce  possono  adattarsi  a  vivere  anche  in  quella  salata;  e 
<:osì  alcuni  animali  marini  si  adattano  a  vivere  in  liquidi  di  ben  differente 
-concentrazione  salina,  purché  le  nuove  condizioni  di  vita  subentrino  alle 
vecchie  lentamente  e  successivamente.  I  plasmodi  del  Aethalium  vegetano 
persino  in  una  soluzione  di  zucchero  d'uva  al  2  per  cento,  se  prima  li 
abbiamo  abituati  a  soluzioni  progressivamente  crescenti  in  concentrazione; 
mentre  muoiono  se  li  portiamo  direttamente  dall'acqua  in   un  liquido  zuc- 
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cherino  così  concentrato  oppure  li  immergiamo  direttamente  nell'acqua 
togliendoli  dalle  soluzioni  concentrate  che  erano  divenute  il  loro  nuovo  8un- 
hiente  (O.  Hertwig). 

Ma  più  chiari  esempi  di  questo  genere  offrono,  tra  gli  organismi  unicel- 
lulari, i  bacteri,  dei  quali  parleremo  diffusamente  più  tardi. 

La  proprietà  di  adattamento  della  sostanza  vivente  ha  dei  limiti  ben  de- 
terminati ;  e  se  alle  modificate  condizioni  di  vita  l'organismo  non  si  può 
adattare,  allora  compaiono  in  esso  fenomeni  morbosi  di  varia  natura,  che 
inducono  uno  stato  di  continuo  deperimento  a  cui  infine  sussegue  la  morte. 
Questi  nìezzi  di  difesa  che  gli  organismi  posseggono  e  di  cui  adesso  al>- 
biamo  parlato,  e  specialmente  le  capacità  di  adattamento,  fanno  sì  che  il 
mutevole  avvicendarsi  dei  fenomeni  fisici  nell'ambiente  in  cui  si  svolge  la 
vita  di  un  essere,  non  divenga  causa  di  detenzione  dell'essere  stesso,  anche 
se  le  variazioni  di  questi  fenomeni  oltrepassino  quei  limiti,  abbastanza  ri- 
stretti, che  determinano  le  condizioni  esterne  necessarie  alla  vita  del  proto- 
))lasma,  delle  quali  abbiamo  sopra  parlato. 

Se  tali  variazioni  dei  fenomeni  fisici  divengono  tanto  considerevoli  da  so- 
prafTare  i  mezzi  di  difesa  che  l'organismo  tenta  di  porre  in  opera,  e  da  im- 
pedire che  possa  stabilirsi  un  adattamento,  allora  i  fatti  morbosi  incomin- 
ciano. 

Essere  sani  e  vùjorosl  non  significa  dunque  altro  che  trovarsi  in  condi- 
zioni buone  di  adattabilità  alle  mutabili  condizioni  esteriori. 

Premessa  la  conoscenza  delle  attività  funzionali  proprie  di  una  cellula  e 
biella  norma  ch'esse  seguono,  e  tenuto  inoltre  presente  che  le  manifestazioni 
vitali,  senza  cessare  di  essere  fisiologiche,  possono  oscillare  entro  certi  li- 
mili, diciamo  che  abbiamo  un  processo  patologico  allorquando  coteste 
funzionalità  escono  da  questi  limiti  oppure  cambiano  tipo.  Cioè  :  per  pro- 
cesso morboso  intendiamo  una  deviazione  {variazione  d* intensità  o  cam- 
hi  amento  di  tipo)  dalla  norma  fisiologica  di  una  o  più  funzionalità  cel- 
lìflari. 

U alterazione  della  funzionalità  può  essere  seguita  da  una  modificazione 
nella  struttura  molecolare  del  protoplasma  cellulare  ;  modificazione  che  ci 
i?i  può  rivelare  con  un  cambiamento  nelle  proprietà  chimiche  o  morfologiche 
della  cellula.  Si  ricordi  ancora  che,  allorquando  si  verificano  alterazioni 
strutturali  di  qualunque  genere,  in  qualsiasi  porzione  di  protoplasma,  cessa 
in  questa  ogni  funzionalità,  benché  le  porzioni  contigue  seguitino  a  vivere. 
Passando  ora  dalla  cellula,  considerata  isolatamente,  agli  organismi  pluri- 
cellulari, possiamo  pensare  che  le  deviazioni  della  funzione,  qualunque  esso 
siano,  delle  singole  cellule,  ed  i  fatti  che  ne  conseguono  si  compongano  e 
si  accumulino  in  modo  da  produrre  quegli  stati  speciali  che  si  chiamano 
malattie.  Cioè  noi  intendiamo  per  malattia^  la  risultante  dei  processi  mor- 
Lusno.   -  Voi.  I.  —  4. 
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bosi  verijìcaniisi  nelle  singole  celluley  e  che  consistono  in  deviazioni  o  abo- 
lizioni delle  funzionalità  fondamentali  o  specifiche  delle  cellule  stesse;  fatti 
i  quali  in  generale  sono  connessi  a  modificazioni  chimiche  e  strutturali  del 
protoplasma. 

CAPITOLO  IV. 

Malattie  locali  e  generali  Vie  di  difiiudone  delle  cause  chimiche 
e  organissate  di  malattia. 

Le  malattie  si  distinguono  in  locali  e  generali j  a  seconda  che  le  altera- 
zioni sono  circoscritte  ad  un  territorio  del  corpo,  oppure  (sia  per  espansione 
diretta  della  causa  morbosa  neirorganismo,  sia  per  effetti  secondari^  esse 
si  trovino  diffuse  ab  initio  neirorganismo  stesso. 

Un'affezione  da  lungo  tempo  locale  può  farsi  generale,  per  diffusione  della 
causa  morbosa  o  dei  suoi  prodotti. 

Un  esempio  di  malattia  locale  è  una  ferita,  asettica,  alla  superfìcie  del 
corpo. 

Esempi  di  malattie  generali  si  trovano  nelle  infezioni  nelle  quali  sono  al- 
terati molti  organi,  e  principalmente  per  lo  stato  febl)rile,  si  verificano  pro- 
fondi disturbi  dello  scambio  materiale. 

Le  cause  di  malattia,  siano  esse  di  natura  chimica  od  organizzata,  si  diffon- 
dono per  continuità  o  per  contiguità,  o  per  tutte  e  due  le  vie  insieme,  e  ciò 
a  seconda  della  struttura  cellulare  dei  tessuti  e  degli  organi,  e  dei  rapporti 
anatomici  esistenti  fra  essi.  La  via  sanguigna  e  la  linfatica  sono  le  due  più 
facili  e  frequenti. 

Le  malattie  hanno  pure  origine  per  processi  metastatici,  che  seguono  le 
vie  ematogene  e  linfogene. 

Per  metastasi  intendesi  queiravvenimento  per  cui  vengono  trasportati  e 
depositati  in  una  regione  del  corpo,  mediante  la  corrente  linfatica  o  san- 
guigna, delle  sostanze  o  degli  elementi  che  sono  penetrati  nei  tessuti,  op- 
pure che  provengono  dai  tessuti  stessi.  Non  è  raro  il  caso  che  da  un  tale 
processo  di  metastasi  derivino  alterazioni  morbose  del  tessuto  invaso,  e  così 
si  hanno  le  malattie  metastatiche. 

Si  comprende  facilmente  come  l'importanza  e  l'entità  del  fatto  in  discorso 
sia  collegata  alla  natura  e  al  volume  dell'elemento  importato  nei  tessuti. 

Se  un  corpicciuolo  di  un  certo  volume  viene  trasportato  dalla  corrente 
sanguigna  esso  costituisce  un  embolo,  il  quale  bene  spesso  viene  ad  occlu- 
dere il  lume  di  un  qualche  veiso,  e  da  questo  fatto  possono  derivare  gravi 
conseguenze  su  l'organismo,  le  quali  impareremo  a  conoscere  più  tardi. 

Se  gli  elementi  che  provengono  dai  tessuti  e  arrivano  a  circolare  con  il 
sangue,  sono  dei  microbi,  essi  si  possono  poi  moltiplicare  nei  vari  tessuti  del 
corpo;  se  sono  veleni,  possono  determinare  delle  alterazioni  cellulari  gravi. 

Queste  sostanze  eterogenee  all'organismo  seguono  comunemente  la  dire- 
zione della  corrente  sanguigna  o  linfatica  ;  talvolta  però  il  trasporto  di  questi 
emboli  è  retrogrado,  avviene  cioè  nel  senso  inverso  alla  corrente  del  sangue. 
Embolia  crociata  chiamasi  quella  clie  avviene  quando  vi  è  una  comunica- 
zione tra  lo  cavità  cardiache  attraverso  i  setti. 
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Non  sempre  è  possibile  stabilire  Torigine  di  una  malattia  propagatasi 
per  via  Unfatiea  o  sanguigna  ;  di  precisare  cioè  ove  era  localizzato  il  foco- 
laio primitivo. 

In  questo  caso  la  malattia  dicesi  criptogenetica^  e  per  lo  più  ciò  avviene 
nel  caso  di  infezioni  bacteriche  di  cui  rimane  ignota  la  via  di  penetrazione 
nell'organismo.  Tra  le  sostanze  che  possono  venir  trasportate  per  le  vie  lin- 
fatiche e  sanguigne  vanno  considerati  i  pulviscoli  di  varia  natura,  insolubili 
nei  liquidi  del  corpo  che,  penetrati  neirorganismo  per  le  vie  respiratorie, 
arrivano  ai  polmoni  e  specialmente  ai  vasi  e  alle  ghiandole  linfatiche.  Tal- 
volta da  queste  vanno  poi  ai  vasi  sanguigni,  altre  volte  penetrano  direttamente 
nei  vasi  capillari  (Arnold),  e  circolano  per  breve  tempo  con  il  sangue.  Con 
esso  arrivano  ai  capillari  del  fegato,  della  milza  e  del  midollo  osseo,  dove 
sono  in  gran  parte  incorporati  dai  leucociti  e  con  questi  fuoriescono  attraverso 
la  parete  vasale  e  si  introducono  in  altri  tessuti  e  specialmente  negli  inter- 
stizi connettiva! i,  da  dove  talvolta  ritornano  per  le  vie  linfatiche  alle  ghian- 
dole linfatiche.  Sembra  anche  accertato  che  i  leucociti  mobili  possano  tras- 
portare questi  materiali  eterogenei  da  qualsiasi  tessuto,  verso  la  superficie 
delle  mucose,  e  cos'i  renderne  possibile  la  eliminazione  dall'organismo. 

Anche  certi  elementi  di  alcuni  tessuti  o  di  organi  del  corpo  (cellule  epa- 
tiche, cellule  placentari,  o  del  midollo  osseo)  possono  distaccandosi  entrare 
nel  sistema  sanguigno,  e  venir  così  trasportate  con  la  corrente  del  sangue 
nelle  arterie  polmonari  e  nei  capillari.  Non  di  rado  entrano  nelle  vene  per 
un  trasporto  retrogrado,  oppure  arrivano  nelle  arterie  e  nei  capillari  della 
grande  circolazione. 

Altre  volte  lesioni  traumatiche  o  lesioni  prodotte  dai  veleni,  o  emorragie 
interstiziali  (fegato),  provocano  distruzione  di  certi  tessuti,  e  i  detriti  di  essi 
costituiscono  alla  lor  volta  degli  emboli.  Talvolta,  nelle  affezioni  dell'endo-  ' 
cardio  o  dell* intima  vasale,  circolano  con  il  sangue,  particelle  di  endotelio 
o  di  connettivo  degenerato  oppure  particelle  di  valvole  cardiache.  Quale  sia 
la  sorte  di  questi  emboli,  e  quali  le  conseguenze  per  l'organismo,  lo  vedremo 
più  tardi  (vedi:  Patologia  generale  del  sangue). 

Anche  le  cellule  che  si  staccano  da  un  neoplasma  (tumore)  possono  venir 
trasportate  con  la  linfa  nei  vasi  linfatici  e  da  qui  pervenire  alle  ghiandole 
linfatiche,  se  non  avviene  che  invadano  direttamente  la  corrente  sanguigna. 
Anche  con  queste  cellule  si  può  avere  un  trasporto  retrogrado,  o  possono 
andare  in  senso  inverso  alla  corrente  linfatica,  quando  sia  chiuso  il  canale 
linfatico  affluente.  In  tutti  questi  casi  sorgono  i  tumori  metastatici,  allorché 
queste  cellule  che  si  impiantano  in  una  nuova  sede,  siano  ancor  atte  alla 
moltiplicazione. 

Anche  i  parassiti  bacterici  o  animali  possono  determinare,  come  si  vedrà 
più  tardi,  dei  focolai  metastatici  d'infezione,  i  quali  hanno  i  medesimi  ca- 
ratteri dei  focolai  infettivi  primari. 

Vedremo  in  seguito  che  anche  l'aria  può  penetrare  nel  cuore  destro, 
nelle  vene,  o  nei  linfatici,  e  determinare  dei  processi  che  secondo  i  trattatisti 
chiamansi,  forse  a  torto,  metastatici  ;  come  pure  tale  avvenimento  ha  luogo 
talvolta  nell'organismo  per  penetrazione  nella  corrente  sanguigna  di  sostanze 
liquide  (sostanza  colorante  della  bile,  o  eritrociti  decomposti  o  derivati  della 
sostanza  colorante  del  sangue,  o  sostanze  medicamentose). 

Molle  questioni  qui  appena  accennate  o  trascurate  completamente  avremo 
campo  di  studiare  nella  Patologia  generale  del  sangue. 
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Appunti  bibliografici. 

SuUe  metastasi  si  cousultino: 

Y.  Recklinohausbn,  Allgemeine  Paihologie  des  Rreiilaufes,  1883  (la  letteratiini  e 
la  parte  esperimentale  e  critica  è  ampiamente  svolta  in  questo  libro). 

SiBBUL,   Virckow^B  Archiv,  voi.  104. 

Wkigbrt,  Fortéchritte  dei'  Medizin,  I,  1883. 

Weixtrand,  Kohl€n8taubfMta8t<U€f  Inau||^.  Dissert.,  Strassburg  1889. 

Arnold,  Beiirdge  v,  Ziegler,  Vili. 

Nel  lavoro  di  Lubarsch,  Zur  Lehre  von  der  Parenchymzellen,  Fortschritte  der 
Medizin,  XI,  1893,  trovansi  esposti  molti  importanti  dati  salle  metastasi  da  cellule 
parenchimali.  £  così  nel  lavoro  di  Schmorl,  Centralblatt  f.  Allg.  Palh.,  1893. 

Vengasi  inoltre  sui  processi  metastatici  in  genere: 

Klbb8,  Patologia  generale  (tedesco),  1887. 
LUBAKSCH,  Ergehmsèe  der  Allg,  PathoL,  1896. 

Sui  trasporti  retrogradi  e  crociati: 

BoNOME,  Archimo  per  le  scienze  medidie^  voi.  XIII,  1889. 
Arnold,  Virchow^è  Archiv,  voi.  134. 
Vogel,  Ibidem,  voi.  125. 

Lui,  Archivio  per  le  scienze  mediche^  voi.  XVIII,  1894. 
Zahn,  Virckow*8  ArchiVf  voi.  115  e  117. 
CoHNHEiM,  Patologia  generale,  voi.  I. 

Nella  patologia  del  sangue,  al  capitolo  Troniboei  ed  embolie,  si  trovano  altri  dati 
bibliografici  piti  particolareggiati. 


CAPÌTOLO    V. 

Sintomatologia  generale.  Diagnosi,  dorata  e  decorso    delle   malattie. 

Prognosi.  Esito  e  guarigione  spontanea  delle  malattie. 

Le  numerosissime  manifestazioni  di  vita  patologiche  vengono  chiamate 
sintomi  *),  e  la  dottrina  che  di  esse  s'intrattiene  siniomaiologia. 

Lo  studio  dei  caratteri  dei  fenomeni  morbosi,  del  loro  succedersi  e  dei 
loro  rapporti  permette  al  medico  di  riconoscere  Tindole,  e  talvolta  indiretta- 
mente la  causa  delle  affezioni,  anche  senza  che  gli  sia  possibile  di  avere 
sott'occhio  le  alterazioni  anatomiche,  che  siano  avvenute  nel  tessuti  e  negli 
organi. 

In  tempi  da  noi  non  molto  remoti,  prima  che  si  conoscessero  le  altera- 
zioni materiali  delle  cellule  nelle  malattie,  cotesti  sintomi ,  quali  la  febbre, 
il  dimagramento,  Tidropisia,  Titterizia,  i  crampi  e  molti  altri,  venivano  con- 
siderati quali  vere  malattie. 

Si  ascriveva  grande  importanza  anche  ai  sintomi  patotjnomonici  ;  ma  noi 
sappiamo  che   da   un   solo   sintomo,    per  quanto  caratteristico,    non  è   le- 
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cito  concludere  suiresistenza  di  un  determinato  stato  morboso,  mentre  piut- 
tosto hanno  o  possono  avere  un  certo  valore  i  sintomi  patognomonici  ne- 
gativi, quelli  cioè  che  costantemente  mancano  in  determinate  malattie. 

La  medicina,  che  noi  possiamo  ormfiù  dire  antica,  distingueva  una  serie 
numerosa  di  sintomi:  i  diretti  e  gli  indiretti,  i  funzionali,  gli  statici,  i  per- 
sistenti, gli  intercorrenti,  ed  i  termici.  Tale  distinzione  è  oggi  abbandonata  ; 
logica  invece  è  Taltra,  tutt*ora  in  vigore,  di  sintomi  soggettivi  ed  oggettivi.  I 
primi  vengono  avvertiti  dal  malato  in  modo  diverso,  secondo  l'irritabilità 
(lei  suoi  organi  di  senso  ;  i  secondi  vengono  rilevati  ed  apprezzati  soltanto 
dal  medico. 

Dallo  studio  dei  fenomeni  morbosi  trae  il  medico  gli  elementi  necessari 
per  stabilire  la  diagnosi  delle  malattie.  La  clinica  medica  insegna  per  quaìi 
vie  si  possa  giungere  a  questa  meta  e  quali  metodi  debbano  porsi  in  opera. 

La  durata  delle  malattie  è  varia;  ed  a  seconda  di  essa  si  distinguono  le 
malattie  in  acute  e  croniche.  Fra  queste  due  classi,  non  si  possono  stabilire 
nemmeno  dei  limiti  approssimativi.  L'antica  medicina  poneva  un  termine  di 
quattro  #orni  per  la  malattia  acutissima,  di  sette  per  la  peracuta^  di  ven- 
totto  giorni  per  V acuta,  di  quaranta  giorni  per  la  subacuta  ;  al  di  là  di 
(juesta  durata  la  malattia  si  diceva  cronica. 

La  durata  e  il  decorso  di  una  malattia  dipendono  da  fattori  esterni  e  in- 
terni. Si  lianno  malattie  le  quali  si  sviluppano  con  i  loro  fenomeni  tipici 
con  una  sorprendente  rapidità,  anche  in  poche  ore  ;  ma  altre  hanno  un  de- 
corso più  lento,  determinato,  regolare  od  irregolare.  Fra  le  malattie  a  tipo 
regolare  vanno  ricordate  quelle  ritmiche,  le  quali  presentano  dei  periodi 
circoscritti,  con  caratteri  ben  determinati;  mentre  altre  conservano  un  tipo 
regolare  soltanto  nel  primo  periodo  del  processo  morboso.  Fra  le  affezioni 
irregolari  si  pongono  quelle  atipiche. 

Le  varie  fasi,  che  la  patologia  usa  distinguere  nelle  malattie  acute  feb- 
brili, saranno  ricordate  nello  studio  della  febbre. 

La  recidiva,  o  ricaduta  in  una  malattia  quando  sembra  ormai  iniziata  la 
convalescenza,  va  distinta  da  quelle  complicazioni  morbose,  che  sorgono 
durante  il  decorso  del  male,  o  a  convalescenza  inoltrata. 

Si  esige,  e  con  ragione,  dal  medico  un  prognostico^),  sulla  durata  e  sul- 
l'esito finale  di  una  malattia:  l'esattezza  del  prognostico  nasce  principal- 
mente dalla  precisione  con  cui  venne  stabilita  la  diagnosi. 

Vesito  delle  malattie  può  essere  vario  :  o  si  ha  la  guarigione  completa, 
che  apporta  il  ritorno  alle  condizioni  fisiologiche  dell'organismo  ;  oppure  la 
guarigione  è  incompleta,  poiché  la  medattia  leccia  una  invalidità  temporanea 
0  permanente  o  rende  l'organismo  esageratamente  sensibile  a  molte  cause 
morbose,  che  determinano  poi  alla  lor  volta  delle  malattie  secondarie,  o  si 
ha  lo  stato  morboso  cronico  ;  oppure  l'esito  di  una  malattia  può  essere  la 
morte.  L'esito  dipende  da  due  fattori  molto  complessi  :  dalla  gravità  e  du- 
rata di  tutte  le  manifestazioni  morbose  e  dall'energia  di  resistenza  di  cui 
dispone  l'organismo  colpito. 

La  guarigione  è  preceduta  dalla  convalescenza,  la  cui  durata  non  si  può 
precisare  nemmeno  approssimativamente  in  termini  generali,  poiché  quando 
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anclie  essa  decorra  piana,  senza  incidenti,  è  ciò  non  pertanto  legata  a  fat- 
tori interni  ed  esterni  di  varia  natura,  quali  la  durata  della  malattia,  la 
forza  di  reazione  e  le  condizioni  di  nutrizione  dei  tessuti  del  malato,  la 
possibilità  di  una  razionale  assistenza,  ecc. 

Nella  convalescenza,  specialmente  dopo  malattie  infettive  acute,  riappare 
rappetito,  le  funzioni  elementari  della  digestione  si  compiono  facilmente, 
l'attività  cardiaca  è  diminuita,  e  facilmente  si  esalta  al  minimo  aumento  di 
lavoro;  il  sangue  è  povero  di  emoglobina  ;  la  respirazione  diventa  facilmente 
affannosa;  la  temperatura  presenta  per  minime  cause  rapide  oscillazioni. 
1  tessuti  cornei  muoiono  e  lentamente  si  riproducono  ;  quello  adiposo  è 
scarso;  i  muscoli  si  stancano  facilmente;  il  sensorio  non  è  sempre  libero. 
Tutte  le  manifestazioni  vitali  si  presentano  con  scai*sa  energia. 

L'organismo  umano  e  animale  dispone  generalmente  di  molti  elementi, 
proprii  alle  sue  cellule,  ai  suoi  tessuti,  ai  suoi  organi,  ed  ai  suoi  succhi,  per  i 
quali  si  può  ripristinare  l'equilibrio  fisiologico  una  volta  turbato  nella  ma- 
lattia, e  così  si  arriva  alla  (juarigione  spontanea, 

1  fattori  che  contribuiscono  al  conseguimento  della  guarigione  imturale  o 
che  vi  indirizzano  quella  provocata  artificialmente,  sono  abbastanza  nume- 
rosi, e  una  gran  parte  ne  conosceremo  nello  studio  delle  malattie  infettive. 
Ricordiamo  per  ora  che  sovente  s'inizia  la  guarigione  di  alcune  malattie 
subitochè  avvenga  la  eliminazione  dall'organismo  della  loro  causa  prima  e 
determinante. 

La  causa  morbigena  in  cotesti  casi  è  quasi  sempre  meccanica  o  chimica 
ed  esce  dall'organismo  per  le  vie  di  secrezione  o  di  escrezione,  o  viene  eli- 
minata per  movimenti  riflessi  (tosse,  sternuti,  vomito). 

Se  durante  il  processo  morboso  avvenne  la  distruzione  di  elementi  cellu- 
lari, la  reintegrazione  della  funzione  non  ha  luogo  se  non  dopo  che  quegli 
elementi  non  si  siano  riprodotti  mercè  la  rigenerazione. 

Della  rigenerazione  delle  cellule  e  dell'organismo  terremo  parola  più 
avanti  ;  ma  è  utile  fin  da  ora  rammentare  che  la  rigenerazione  patologica 
ha  capitale  importanza  nella  guarigione,  e  nella  restitutio  ad  integrum.  Dal 
punto  di  vista  della  modalità  con  cui  essa  si  manifesta,  i  tessuti,  secondo  gli 
studi  del  Bizzozero  e  dei  suoi  allievi,  vanno  distinti  in  due  gruppi  :  quelli  in 
cui  l'attività  rigenerativa  conduce  alla  produzione  di  nuovi  elementi  (iper- 
plasia)  ^)  e  quelli,  nei  quali  una  vera  produzione  di  nuovi  elementi  non  sa- 
rebbe ancor  dimostrata.  Ai  primi  apparterrebbero  quelli,  che  normalmente 
si  rigenerano  nell'organismo  adulto,  cioè  gli  epiteli  di  rivestimento  e  delle 
ghiandole  secernenti  elementi  morfologici,  e  poi  anche  gli  epiteli  delle 
ghiandole  a  secrezione  amorfa,  il  tessuto  connettivo,  il  cartilagineo  e  l'osseo, 
ed  il  muscolare  liscio.  Ai  secondi,  il  tessuto  muscolare  striato  e  quello 
nervoso. 

La  rigenerazione  avviene  per  effetto  di  stimoli  interni,  forse  nutritivi,  che 
si  riflettono  direttamente  sugli  elementi  cellulari  preesistenti,    ancor  intatti. 

Non  sempre  però  si  hanno  fatti  di  rigenerazione  nella  guarigione  natu- 
ralo; non  di  rado  resta  la  lesione  anatomica,  ma  il  disturbo  funzionale,  per 
quanto  grave,  e  benché  anche  perduri  la  causa  determinante,  in  virtù  delle 
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capacità  regolatrici,  della  forza  di  adattamento  e  di  compensazione  propria 
ad  ogni  organismo  vivente,  cessa,  e  si  ripristina  la  funzione  secondo  le  norme 
fisiologiche.  In  questo  caso  una  tale  guarigione  non  è  spesso  definitiva,  ma 
va  considerata  come  una  tregua  della  malattia. 

K  un  fatto  ormai  validamente  accertato  dairesperienza,  che  l'organismo 
può  superare  i  più  gravi  disturbi  funzionali,  dando  ai  singoli  organi  e  tes- 
suti una  norma  nuova,  e  adattando  la  forma  dei  suoi  organi  o  di  parti  del 
corpo  alle  nuove  condizioni  cagionate  dalla  malattia. 

Cos'i  noi  vediamo  talvolta,  che  in  seguito  airocclusione  completa  di  un 
vaso  arterioso  si  ristabilisce  prontamente  una  soddisfacente  circolazione  col- 
laterale; ad  un  disturbo  nella  funzione  del  cuore,  sorto  per  lesione  delle 
valvole  cardiache,  il  muscolo  s'ingrossa  {Ipertrqflzza)  *),  e  così  si  ristabilisce 
l'equilibrio  della  circolazione;  se  si  estirpa  un  rene,  quello  che  rimane  as- 
sume la  funzione  di  tutti  e  due,  senza  danno  dell'organismo  ;  estirpata  la 
milza,  si  incarica  il  midollo  osseo  di  una  gran  parte  della  funzione  emato- 
poietica; se  scompare  lentamente  o  rapidamente  il  parenchima  di  un  pol- 
mone, s'ingrandisce  visibilmente  la  superficie  respiratoria  dell'altro;  tagliato 
uno  dei  nervi  vaghi,  quello  che  rimane  basta  per  regolare  la  funzione  del 
cuore.  Se  la  mucosa  del  ventricolo  si  fa,  per  varie  cagioni,  atrofica,  l'inte- 
stino supplisce  lo  stomaco  nella  digestione  delle  sostanze  proteiche  ;  estir- 
pando una  buona  parte  del  fegato,  quella  che  è  rimasta  assume  la  funzione 
dell'intero  organo  finché  esso  non  si  sia  comjìletamente  rigenerato  (Pon- 
fìck  ed  altri). 

iJltre  questi,  molti  altri  fatti  valgono  a  comprovare  la  potente  facoltà  di 
adattamento  e  la  capacità  di  compensazioni  morfologiche  funzionali  per 
parte  dell'organismo  animale,  fenomeni  che  servono  al  mantenimento  del- 
l'equilibrio fisiologico,  perchè  perfettamente  corrispondenti  allo  scopo. 

I  fenomeni  ora  ricordati  seguono  nel  loro  sviluppo  una  legge  generale  : 
l'aumentata  attività  è  quella  che  accresce  la  proprietà  funzionale  specifica 
di  un  organo,  per  cui  segue  l'adattamento  morfologico. 

Abbiamo  già  visto  come  certe  mancanze  fisiologiche  e  certe  alterazioni 
funzionali  vengano  compensate,"  ma  ciò  è  unicamente  possibile  per  una  pro- 
prietà che  esiste  in  tutti  gli  elementi  funzionanti,  e  che  si  chiama  forza  di 
riserva. 

La  sostanza  vivente  risponde  agli  stimoli  fisiologici  convertendo  in  forza 
attiva  soltanto  una  parte  della  sua  energia  potenziale  complessiva;  la  rima- 
nente che  tiene  in  serbo,  entra  in  azione  soltanto  se  irritata  da  stimoli  straor- 
dinari. Per  virtù  di  questa  forza  di  riserva  è  possibile  che  una  porzione  di 
organo  compia  il  lavoro  di  tutto  quanto. 

Va  notato  che  Viper funzione,  dì  un  organo  o  di  parte  di  esso  ha  origine 
soltanto  per  la  cresciuta  azione  di  quegli  stimoli,  i  quali  sono  causa  di  attività 
funzionale  specifica.  Così,  ad  esempio,  se  viene  a  mancare  ad  un  organismo 
un  rene,  quello  che  rimane  subisce  l'azione  di  stimoli  raddoppiati,  poiché  le 
sostanze  che  compongono  l'orina  vengono  formate,  ora  come  per  il  passato, 
in  tutto  il  cor[)0  e  circolando  col  sangue  agiscono  sul  rene. 

Vedrem*)  in  seguito,  nello  studio  delle  ipertrofie  e  iperplasìe,  in  qual  modo 


*)  ÓTcè G-T poyì  m  nutrizione. 
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Taumento  di  lavoro  si  collega  con  una  modificazione  morfologica  degli  ele- 
menti cellulari,  sottoposti  alFazlone  di  stimoli  anormali. 

Si  è  detto  più  sopra  che  in  generale  questi  fenomeni  compensatori  e  di 
adattamento  ristabiliscono  Tequilibrio  della  funzione  in  modo  perfettamente 
corrispondente  allo  scopo  ;  ma  questo  equilibrio  non  è  sempre  di  lunga 
durata,  e  talvolta,  come  sì  vedrà  nella  patologia  della  circolazione  e  della 
respirazione,  scompare  ben  presto,  per  insufficienza  della  forza  di  riserva. 
In  questo  caso  si  ha  la  ricaduta  nello  stato  morboso.  La  questione  impor- 
tante della  forza  di  riserva  e  delle  compensazioni  verrà  ancora  da  noi  più 
ampiamente  trattata. 

La  guarigione  è  incompleta  quando,  dopo  il  periodo  acuto  di  una  malattia, 
proseguono  disturbi  funzionali  temporanei  o  permanenti,  come  avviene  fre- 
quentemente per  Tapparato  muscolare  e  nervoso  ;  oppure  se  l'organismo  o 
alcuni  tessuti  acquistano  una  grande  sensibilità  per  alcuni  agenti  morbigeni, 
specialmente  per  i  microrganismi  patogeni:  in  conseguenza  di  ciò  si  svi- 
luppano talvolta  malattie  secondarie. 

Cosi  vediamo  talvolta,  subito  dopo  il  morbillo,  svilupparsi  la  tubercolosi; 
dopo  la  glicosuria  di  lunga  durata  insorgere  dei  processi  morbosi  da  stafi- 
lococchi, e  di  tali  esempi  si  potrebbe  facilmente  fare  una  lunga  enumera- 
zione. 

Lo  stato  morboso  cronico  ha  sovente  una  durata  di  molti  anni,  con  dei 
periodi  di  riacutizzazione  della  malattia,  e  none  caratteristico  per  un  gruppo 
di  malattie,  ma  è  comune  a  quelle  d'infezione,  come  ad  altre.  Lo  stato  cro- 
nico viene  mantenuto  dalla  costante  permanenza  nell'organismo  della  causa 
morbigena. 

Infine  la  malattia,  sia  acuta  che  cronica,  può  avere  per  esito  la  cessa- 
zione della  vita. 


CAPITOLO  VI. 
Sugli  adattamenti  e  sulle  compensanoni  negli  stati  morbosi. 

Avviene  ben  di  frequente,  nella  vita  di  un  individuo,  che  nessun  feno- 
meno tradisca  la  presenza  di  un  disturbo  patologico  anche  grave:  e  ciò  è 
non  solo  negli  stati  patologici  acuti  e  momentanei,  ma  anche  in  quelli  di  du- 
rata più  lunga.  Egli  è  che  intervengono,  come  si  è  già  detto,  dei  fatti  com- 
pensatori che  eliminano  le  dannose  conseguenze  del  disturbo  e  non  lasciano 
intanto  scorgere  le  alterazioni  anatomiche  degli  organi  interessati. 

Tali  casi  ci  conducono  ad  ammettere,  cosa  già  dimostrata  anche  speri- 
mentalmente per  molti  se  non  per  tutti  i  tessuti  e  per  tutte  le  cellule,  che 
in  condizioni  fisiologiche  gli  organi  (i  tessuti  e  le  cellule)  non  lavorano  col 
niÉissimo  della  loro  capacità,  e  possono,  quando  aumentano  le  richieste  dì 
javoro,  dispiegare  forze  assai  più  notevoli. 

Una  serie  di  fenomeni  della  vita  normale  confermano  il  fatto  che,  con 
eguale  volume  e  proprietà  di  tessuto  funzionante,  è    [)ossibile,    aumentando 
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l'eccitamento  fisioloj^ico  sino  a  certi  limiti,  un  notevole  aumento  affatto 
straordinario  del  lavoro.  Più  oltre  però  segue  nuovamente  una  reazione  fun- 
zionale. 

Questo  comportarsi  delle  cellule,  dei  tessuti,  e  degli  organi  viene  desi- 
icnato  come  capacita  rV accomodamento  fisiologico  (Nothnagel).  E  se  ammet- 
tiamo, come  in  realtà  risulta  dallo  studio  di  certe  condizioni  patologiche, 
che  la  funzione  degli  organi  o  dei  tessuti  in  condizioni  ordinarie  rappre- 
senti soltanto  un  medio  sviluppo  della  forza  loro,  la  quale  cresca  dietro  un 
insolito  aumento  degli  eccitamenti,  allora  si  può  in  questo  senso  parlare 
del  resistenza  d'una  yòr*a  di  riserva. 

fi  appunto  questa  forza  di  riserra  che  permette  in  molti  casi  alPorga- 
nismo  di  su[)erare  stati  patologici,  e  di  accomodare,  e  mantenere  le  funzioni 
in  uno  stato,  che  ò  non  solo  compatibile  con  la  vita,  ma  sotto  certe  condi- 
zioni corrisponde  pei'sino  alla  norma. 

Gli  esem[H  in  proposito  sono  numerosi.  Il  tessuto  muscolare  liscio  e  più 
ancora  quello  striato  è  capace  (U  un  lavoro  molto  maggiore  di  quello  che 
gli  sia  richiesto  e  ch'esso  fornisce  in  condizioni  normali  :  e  questo  si  spiega 
ammettendo  che  l'apparato  (Pinnervazione,  stimolato  oltre  Tordinario,  pro- 
duca il  massimo  della  contrazione,  che  la  sostanza  muscolare  può  bensì 
produrre,  ma  comunemente  non  produce. 

La  dimostrazione  migliore  della  esistenza  della  forza  di  riserva  dei  mu- 
scoli k^  stata  «lata  per  il  muscolo  cardiaco  (vedi  patologia  generale  della 
circolazione)  dallo  note  ricerche  di  Lichtheim,  Cohnheim  e  da  quelle  di  Ro- 
senbach.  Benché  alcuni  fisiologi  opinino  che  la  contrazione  del  cuore  sia 
sempre  massima  (Bowditch),  noi  dobbiamo  supjiorre  che  ciò  valga  soltanto 
per  il  cuore  isolato  dall'organismo,  e  non  per  il  cuore  in  siiu,  il  quale  di 
Solito  si  adatta  facilmente  alle  più  forti  oscillazioni  della  sua  attività. 

Infatti,  se  dopo  la  legatura  d'una  arteria  polmonare  o  dopo  aver  leso  le 
valvole  aortiche,  la  circolazione  continua  tuttavia  regolarmente  e  con  im- 
mut<ita  [)ressione,  ciò  si  può  spiegare  soltanto  col  fatto,  che  nel  muscolo 
cardiaco  esista  unei  forza  di  riserva  disponibile  a  sopperire  le  cresciute  ri- 
chieste di  lavoro.  Ed  il  momento  causale,  che  mette  in  opera  questa  forza, 
dev'essere  ricercato  nell'aumento  di  quello  stimolo  stesso,  che  eccita  l'azione 
cardiaca  in  condizioni  fisiologiche,  e  particolarmente  in  una  più  forte  pres- 
sione, che  agisce  sulla  parte  ventricolare  endocardica. 

Anche  la  muscolatura  liscia  può  appagare  improvvise  e  forti  richieste 
con  un  aumento  insolito  di  forze  ;  cos'i  l'intestino  supera  improvvisi  impe- 
dimenti rinvigorendo  i  suoi  moti  peristaltici. 

La  dimostrazione  diretta  che  anche  i  reni  (tessuto  ghiandolare),  in  condi- 
zioni fisiologiche,  funzionano  soltanto  con  un'attività  parziale  e  che  possono 
acci)in<Klarsi  anche  a  sforzi  maggiori  risulta  dalle  esperienze  di  estirpazione 
di  un  rene  (Rosenstein).  Subito  dopo  si  vede,  seguitando  a  mantenere  l'ani- 
male nelle  medesime  condizioni  d'alimentazione  di  prima,  che  la  quantità 
d'urea  eliminata  da  un  solo  rene  è  eguale  a  quella  eliminata  anteriormente, 
quando  tutti  e  due  i  reni  erano  intatti. 

Li>»THì.  —  Voi.  I.  —  5. 
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Dunque  il  rene  rimasto  unico  può  sollecitamente  fornire  lavoro  doppio  di 
quello  che  prima  eseguiva,  mentre,  in  questo  breve  spazio  di  tempo,  non 
potè  certamente  subire  una  modificazione  istologica  (ipertrofia)  corrispon- 
dente a  tale  maggiore  capacità.  L'iperiunzionalità  è  anche  in  questo  caso  pro- 
vocata dall'aumento  dell'eccitamento  normale  adeguato,  cioè  dall'addensarsi 
nel  sangue  renale  di  sostanze  orinole. 

Anche  per  il  sangue,  e  precisamente  per  le  cellule  sanguigne,  si  può  di- 
mostrare, che,  in  condizioni  ordinarie,  la  loro  capacità  funzionale  non  viene 
posta  in  opera  interamente.  Dopo  un  salasso,  secondo  Bauer,  non  vi  è  alcun 
cambiamento  nello  scambio  gassoso,  nonostante  che  si  verifichi  una  consi- 
derevole diminuzione  della  quantità  assoluta  dei  corpuscoli  rossi. 

Per  r interpretazione  di  questo  fatto  si  possono  formulare  due  ipotesi  :  o 
si  combina,  dopo  e  in  conseguenza  del  salasso,  coll'emoglobina  delle  singole 
cellule  più  ossigeno  di  prima,  oppure  il  complesso  dell'ossigeno  esistente 
nel  sangue  dell'organismo  normale  e  nei  suoi  tessuti,  supera  di  gran  lunga 
la  quantità  di  cui  abbisogna  l'organismo  in  condizioni  fisiologiche. 

Pfluger  opina  che  la  saturazione  dell'emoglobina  con  l'ossigeno  non  f^ 
completa,  ma  la  differenza  è  piccola  e  non  potrebbe  bìistare  a  spiegare  h> 
scambio  respiratorio  non  modificato  dal  salasso,  prescindendo  dal  fatto,  che 
non  è  noto,  come  la  diminuzione  del  numero  delle  emazie  dovrebbe  ci  ai- 
durre  ad  assorbire  più  ossigeno. 

Anche  le  esperienze  di  Finkler  sul  ricambio  materiale  negli  individui  che 
soffersero  perdite  forti  di  sangue  (emorragie),  e  ciucile  di  Pettenkoffer  e  Voit 
in  una  persona  affetta  da  leucemia  splenica  pura,  in  cui,  oltre  il  solito 
aumento  numerico  dei  leucociti,  eravi  una  diminuzione  numerica  dei  cor})u- 
scoli  rossi,  dimostrano  che  la  quantità  assoluta  dei  corpuscoli  rossi  —  i  i^or- 
tatori  dell'ossigeno  —  basta  ancora  per  sopperire  ai  bisogni  della  vita,  e 
f)ortano  a  concludere,  in  termini  generali,  che  la  funzione  dipendente  dal 
lavoro  degli  eritrociti  è  capace  di  un  certo  accomodamento. 

Secondo  Nothnagel,  che  seguiamo  fedelmente  in  questa  esposizione, 
è  difficile  portare  anche  nel  campo  dei  sistema  nervoso  i  concetti  finora 
esposti  ;  tuttavia  alcuni  fenomeni,  conseguenti  il  taglio  di  un  vago,  accen- 
nano all'esistenza  anche  nel  sistema  nervoso,  di  una  analoga  capacità  d'ac- 
comodamento mercè  la  forza  di  riserva  fisiologica. 

Molte  altre  osservazioni  fatte  su  altri  organi  dell'uomo  e  degli  iuiimali 
mettono  in  evidenza  l'esistenza  di  questa  forza  di  riserva,  la  quale  può  di- 
ventare in  stati  patologici  il  mezzo  di  compenno  per  l'organismo. 

Questi  processi  di  compensazione  non  sempre  però  compaiono  negli  stati 
morbosi. 

In  una  serie  di  malattie  la  intensità  del  processo  patologico  fa  sì,  ^clie 
la  distruzione  di  una  parte  di  organo,  o  di  un  organo  intiero,  avvenga  senza 
che  siano  possibili  adattamenti  o  compensazioni. 

In  altre  malattie  compaiono  dopo  un  periodo  iniziale  dei  fenomeni  com- 
pensatori, che  per  loro  stessi  costituiscono  un  nuovo  pericolo. 

Per  spiegare  i  processi  di  accomodamento  e  di  compensazione  basta  tener 
conto  delle  nuove  condizioni  fisico-chimiche  e  biologiche  che  si  stabiliscono 
negli  organi  colpiti  da  un  processo  morboso  (Nothnagel). 
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Appunti  bibliografioi. 

I  lavori  pih  importanti  snirargoineDto  sono  sempre  qnelli  di  Notiinagel,  Veber 
AnpoMungen  und  Ausgleichungen  bei  pathol.  Zmtdnde,  Zeitschr.  f.  klin.  Med.,  voi.  X, 
H.  Ili;  voi.  XI,  H.  I  e  III,  e  voi.  XV,  H.  II  e  III.  —  Atti  del  Congresso  medico  in- 
temazionale di  Roma,  1893. 

In  queste  pubblicazioni  trovasi  riassunta  tutta  la  precedente  letteratura. 

Noi  avremo  più  tardi  Topportunità  di  ricordare  spesso  la  letteratura  piU  parti- 
colareggiata che  tratta  di  quest'argomento. 


CAPITOLO  VII. 

La  dottrina  della  morte  (Tanatologia)  *). 

Sui  fenomeni  della  morte.  —  I  fenomeni  della  morte  nelPuomo.  ~  La  morte  appa- 
rente e  la  riviviscenza.  —  Cause  generali  di  morte. 

A.  —  Sul  fenomeni  della  morte. 

Il  processo  vitale  si  fonda  su41o  scambio  materiale;  col  cessare  di  questo 
fenomeno  cessa  l'esistenza  degli  organismi.  II  silenzio  definitivo  di  tutte  le 
funzioni  costituisce  IMndizio  che  la  morte   è  avvenuta. 

Negli  animali  superiori  il  momento  della  morte  viene  segnalato  dalla  ces- 
sata attività  cardiaca  e  respiratoria. 

Si  noti  \ìev  altro  che  colla  cessazione  definitiva  del  lavoro  cardiaco  e  della 
respirazione  non  sono  scomparse  tutte  le  manifestazioni  vitali  della  so- 
stanza vivente  di  un  individuo. 

fi  vero  che  in  un  tale  organismo  si  sono  spenti  tutti  i  movimenti  volontari 
muscolari;  pur  ciò  non  di  meno  i  muscoli  irritati  dalla  corrente  elettrica 
o  da  un  altro  mezzo  rispondono,  alcune  ore  dopo  avvenuta  la  morte  dell' in- 
dividuo, con  contrazioni  energiche.  E  delle  contrazioni  si  vedono  nei  mu- 
scoli volontari  nel  momento  in  cui  sopravviene  la  rigidità  cadaverica.  Questi 
ed  altri  esempi,  che  andremo  adesso  ricordando,  stanno  a  dimostrare  che 
.fra  la  cita  e  la  morte  i  limiti  non  sono  punto  netti:  Tuna  va  gradatamente 
a  jierdersi  nell'altra. 

Come  si  è  detto,  non  è  raro  il  caso  di  vedere  ancora,  in  alcuni  territori 
cellulari,  poche  ore  dopo  che  nell'uomo  siano  cessate  le  attività  cardiaca  e 
refspiratoria,  certe  manifestazioni  vitali.  Per  esempio,  gli  epiteli  vibratili, 
che  rivestono  alcune  regioni  delle  vie  respiratorie,  presentano,  tolti  dal  ca- 
davere, un  vero  movimento  attivo;  e  simile  fenomeno  si  può  osservare 
anche  nei  leucociti  del  sangue. 


•)  ^ivaroi  rz:  morte,  /óyo;  =i  discorso. 
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La  morte  degli  organismi  da  differenti  tessuti  ed  organi  consiste  nella 
morte  di  tutte  le  singole  cellule  che  li  compongono:  essa  avviene  pertanto 
successivamente,  dopo  che  cuore   e   polmone  abbiano  taciuto  per  sempre. 

La  natura  diversa  delle  cellule,  e  della  causa  che  ne  prcxluce  la  morte, 
fanno  sì  che  il  processo  si  svolga  in  modo  diverso. 

Il  Verworn  dice  che  il  pass€iggio  dalla  vita  alla  morte  ò  un  fenomeni»  di 
necrobiosi  *)  (K.  H.  Schultz);  comprendendo  sotto  questo  nome  tutti  i  processi 
che,  cominciati  da  un  insulto  irreparabile  nelle  funzioni  vitali,  portano  prima 
o  poi  la  morte:  e  divide  la  necrobiosi  in  due  gruppi,  che  hanno  Tuno  dal- 
l'altro differenze  fondamentali. 

I  procesai  istoliiici  sono  i  rappresentanti  di  un  gruppo  :  e  si  caratteriz- 
zano per  la  lenta  e  progressiva  diminuzione  dei  processi  normali  vitali 
senza  ch'essi  modifichino  la  loro  natura;  mentre  quelli  dell'altro  gruppo  sono 
di  metamorfosi  e  derivano  da  un  cambiamento  di  carattere  dei  processi  vi- 
tali normali,  da  una  loro  degenerazione.  Ma  di  ciò  parleremo  particolar- 
mente più  avanti  nella  parte  che  riguarda  la  patologia  cellulai*e. 

Durante  la  vita  di  un  individuo  le  cellule  che  lo  compongono  si  modifi- 
cano continuamente,  e  si  avvicendano  regolarmente  morte  e  produzione  di 
singoli  elementi  anatomici  ;  ma  si  deve  notare  che  talvolta,  in  certi  periodi 
dello  svolgimento  di  un  essere,  non  solamente  muoiono  elementi  cellulari, 
bensì  anche  scompaiono  per  atrofia  —  una  forma  di  m<»rte  —  degli  interi 
organi.  Il  che  fece  dire  a  qualche  fisiologo  che  la  morte  segna  la  fine  natu- 
rale dello  sviluppo. 

Due  sono  le  questioni  che  destarono  sem|)re  maggiore  interessamenti',  e 
lìirono  le  più  discusse. 

Vi  è  una  morte  fìsiolofjica  tra  gli  organismi  in  genere  e  fra  quelli  più 
complessi  in  ispecief 

Ritenuta  la  morte  una  necessità  per  la  sostanza  vivente,  vi  sono  deijli 
organismi  pei  quali  la  morte  non  rappresenta  cotesta  necessità  f 

II  VVeismann  afferma  che  solo  gli  organismi  pluricellulari  debbono  essere 
considerati  come  mortali,  mentre  ritiene  quelli  unicellulari,  in  un  certo  senso, 
immortali.  Egli  dice:  «  Se  un  infusorio  non  viene  a  morire  per  insulti  esterni, 
quando  esso  sia  arrivato  ad  una  determinata  grandezza  si  divide  in  due 
metà  ;  delle  quali  ciascuna  si  sviluppa  e  si  divide,  alla  sua  volta,  pure  in  due 
parti,  e  così  di  seguito  fino  all'infinito  senza  che  vi  sia  mai  un  cadavere  ».  In 
questo  modo  il  VVeismann  viene  ad  ammettere  che,  per  una  parte  almeno 
della  sostanza  vivente,  la  morte  non  trovi  la  sua  origine  in  cause  interne, 
legate  alla  natura  del  protoplasma. 


1)  vt/.oii  :z  morte,  /sio^  =:  vita. 
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E  a  sostegno  di  questa  sua  affermazione  dice,  die  negli  organismi  unicel- 
lulari non  è  possibile  l'insorgere  della  morte  normale,  perchè  individui  e  cel- 
lule di  fruttificazione  formano  un  tutto  uno  ;  mentre  negli  organismi  multi- 
cellulari,  nei  quali  si  differenziano  le  cellule  somatiche  da  quelle  di  propa- 
gazione, la  morte  è  perciò  possibile. 

Contro  questo  modo  di  vedere  del  Weismann  sorsero  da  più  ])arti  serio  e 
valide  obiezioni.  Si  obiettò  che,  quando  un  organismo  unicellulare  si  divi<Le 
in  due,  il  primo  non  esiste  più;  non  vi  è  un  cadavere,  ma  ò  però  scom- 
parsa una  esistenza  individuale. 

Il  Maupas  con  gli  sperimenti  sugli  infusori,  e  THertwig  per  altra  via,  di- 
mostrarono la  falsità  della  dottrina  weismaniana  ;  e  giusta  appare  Tafferma- 
zione  del  Verworn,  che  non  vi  è  una  immortalità  della  sostanza  vivente, 
ma  una  continuità  nella  sua  discendenza.  D'immortale  non  vi  sarebbe  nò 
un  determinato  sistema  materiale,  com'è  la  sostanza  vivente,  e  nemmeno 
un  complesso  di  determinati  movimenti,  com'è  la  vita;  ma  di  tutto  il  monde» 
corporeo  è  immortale  ed  eterna  soltanto  la  materia  eìemeniare  con  i  suoi 
movimenti  (Verworn). 

H.  —  /  fenomeni  della  morte  nelVuomo, 

Rare  volte  un  malato  muore  senza  che  si  presenti  quel  complesso  di 
fenomeni,  che  si  comprendono  col  nome  <li  agonia  *).  Essa  manca  talvolta 
nell'uomo  sano,  che  muoia  per  causa  accidentale,  e  nel  quale  cessino  im- 
provvisamente tutte  le  manifestazioni  vitali. 

Morte  rapida  o  improvcisa  dicesi  generalmente  quella,  in  cui  l'agonia 
dura  poche  ore. 

E  rapido  e  improvviso  è  quell'esito  letale,  che  riesce  inaspettato  per  Io 
relative  buone  condizioni  precedenti  del  malato.  In  quest'ultimo  caso  i  sin- 
tomi agonici,  quali  i  deliqui,  la  sonnolenza,  i  crampi,  le  respirazioni  fati- 
cose, ecc.,  hanno  una  durata  di  qualche  ora  o  di  pochi  minuti. 

Questa  forma  di  morto  subitanea  è  frequente  dopo  una  commozione  cere- 
brale, dopo  gravi  operazioni,  o  in  seguito  ad  una  straordinaria  eccitazione 
psichica  ;  e  nel  cadavere  non  possiamo  sovente  scoprirne  la  causa.  Cosi  non 
sappiamo  precisamente  quale  sia  la  causa  della  morte  improvvisa  in  certi 
versamenti  sierosi  del  ventricolo  cerebrale,  nell'enfisema  dei  margini  polmo- 
nari, nelle  anemie  o  nelle  iperemie  del  cervello. 

Nell'edema  polmonare,  nei  casi  d'intrusione  di  corpi  estranei  nelle  vie 
respiratorie,  nella  penetrazione  d'aria  nelle  vene,  nella  rottura  del  cuore,  o 
«lei  vasi  sanguigni,  o  del  fegato,  della  milza,  dell'utero,  nelle  emorragie 
interne,  nelle  emorragie   della   cavità  del    midollo  spinale,    la   causa   della 
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morte  rapida  riesce  evidente.  Invece  non  si  comprende  perchè  in  alcune 
malattie  croniche,  che  durano  alle  volte  da  alcuni  anni,  la  morte  si  presenti 
improvvisa;  come  avviene  spesso  nella  tubercolosi,  nella  bronco-polmonite 
<lei  vecchi,  nei  tumori,  e  nei  rammollimenti  cerebrali. 

Nella  gran  maggioranza  dei  casi  la  morte  è  preceduta  <la  una  agonìa 
di  lunga  durata,  i  cui  fenomeni  non  sono  in  rapporto  con  la  robustezza  del 
corpo. 

f]  opinione  generale  che  i  fenomeni  agonici  si  confondano  e  si  uniscano 
con  quelli  della  malattia;  in  ogni  modo  prevalgono  però  sempre  quelli,  che 
indicano  una  paralisi  funzionale. 

L'agonizzante  è  spesso  indifferente  a  quello  che  avviene  a  lui  intorno., 
altre  volte  vi  j)rende  parte,  e  gli  ritorna  la  scomparsa  coscienza. 

L'organo  visivi  »  è  Tultimo  a  perdere  la  sua  ftinzionalità  e  specialmente 
Tirri labilità  delle  congiuntive  è  l'ultima  a  sparire.  1  muscoli  non  obbedi- 
scono più  alla  volontà-;  vi  è  il  tremore,  non  esiste  più  alcuna  espressione 
di  forza  muscolare. 

1  tratti  mhiiici  sono  trttóformati  :  le  mascelle  inferiori  stanno  cadenti,  la 
bocca  è  aperta,  le  palpebre  superiori  s<^)no  pendenti,  il  bulbo  sporgente, 
il  naso  affilato  e  freddo.  Il  volto  è  cianotico,  con  fondo  giallo.  Il  riflesso 
congiuntivale  finalmente  si  perde  e  compare  la  facies  Hippocratica. 

Nell'agonia  la  muscolatura  degli  organi  respiratori  è  indebolita,  il  respiri) 
si  fa  irregolare,  si  compie  con  fatica,  accompagnato  da  singhiozzi  e  da  pro- 
fondi sospiri.  I  bronchi  non  di  rado  si  riempiono  di  muco,  che  non  può  es- 
sere eliminato  in  causa  della  debolezza  dei  movimenti  respiratori:  allora 
sopraggiunge  il  rantolo  mortale. 

In  queste  condizioni  l'esofago  si  paralizza,  gli  alimenti  cadono  con  rumore 
nello  stomaco.  L'orina  e  le  feci  escono  dal  corpo  per  insufficienza  di  contra- 
zione degli  sfinteri. 

Le  contrazioni  del  cuore  diminuiscono  sempre  più,  il  i)olso  è  piccolo,  tal- 
volta frequente,  ma  appena  percettibile.  La  temperatura  <lel  corpo  in  ge- 
nerale si  abbassa,  ma  nelle  malattie  nervose  e  infettive  jmò  invece  aumen- 
tare, e  tale  aumento  progredisce  anche  dopo  la  morte.  Le  temperature  più 
alte  riscontrate  durante  l'agonia  si  riferiscono  a  casi  di  tetano,  in  cui  si 
verificò  persino  44.75"  C. 

Generalmente  si  dice  che  l'ultimo  respiro  è  quello  che  determina  la  f\n(^ 
della  vita;  più  esatto  sarebbe  dire  ch'è  l'ultimo  battito  cardiaco,  a  segnare 
il  momento  della  morte. 


C.  —  La  morte  apparente  e  la  rlciciscensa. 

Per  morte  apparente  s'intende  quella  condizione  «legli  organismi  in  cui 
non  si  hanno  manifestazioni  vitali  apprezzabili  ;  esse  sono  ridotte  ai  minimi 
termini,  onde  il  quadro  complessivo  sembra  eguale  a  quello  della  morte 
reale. 

Una  attenta  osservazione  di  cotesto  stato  permette  di  scoprire  di  quando 
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-il  quando  un  atto  di  respirazione,  una,  se  pure  debole,  contrazione  del  cuore, 
qualche  contrazione  dei  muscoli  della  faccia,  dei  muscoli  oculari,  e  delle 
labbra. 

Il  più  delle  volte  la  coscienza  manca;  l'udito  ò  però  conservato.  Queste 
condizioni  di  vita,  che  possono  durare  alcune  ore  o  alcuni  giorni,  e  che  sono 
state  descritte  talvolta  nell'isterismo,  si  possono  paragonare  a  quelle  degli 
animali  ibernanti. 

Esistono  certamente  delle  persone,  —  senza  tener  conto  dei  mistici  fachiri 
indiani,  dei  quali  si  l'accontano  tante  cose  strabilianti  —  che  sotto  l'impero 
della  propria  volontà  possono  ridurre  le  loro  manifestazioni  vitali,  in  ispe- 
cial  modo  quella  dell'attività  cardiaca  e  respiratoria,  e  l'irritabilità  nmsco- 
lare  ai  minimi  termini  {vita  minima))  sono  appunto  essi  quelli,  che  ad  un 
esame  superficiale,  sembrano  ormai  cadaveri. 

La  questione  della  morte  apparente  si  collega  con  un'altra  molto  discussa, 
con  quella  della  riciviscenza. 

È  noto  che  gli  animali  inferiori  (i  rotatori,  i  tardigradi,  le  anguillulide,  gli 
infusori,  le  amebe)  e  i  vegetali  (i  semi  di  frumento  e  i  bacteri)  <lisseccati  al- 
l'aria, e  rimasti  anche  a  lungo  in  tali  condizioni,  non  mostrano  manifesta- 
zioni di  vita,  ma  le  riacquistano  quando  ritornano  in  un  ambiente  umido  o 
nell'acqua. 

Si  discusse  se  cotesto  fenomeno,  chiamato  dal  Preyer  di  anabiosi,  fosse  un 
fenomeno  di  morte  e  di  risurrezione,  oppure  se  dovesse  considerarsi  come 
una  morte  apparente ^  o  come  un  fatto  di  vita  latente  (Claude  Bernard)  o  di 
tita  potenziale  (Preyer). 

Si  finì  col  convenire  che  negli  organismi  disseccati  seguitano  a  sussistere 
le  condizioni  intei'ue  di  vita,  mentre  mancano  molte  di  quelle  esterne  ;  o 
invece  negli  organismi  morti  le  condizioni  interne  hanno  ormai  subite  per- 
tlite  irreparabili,  mentre  quelle  esteriori  possono  pur  essere  ancora  con- 
servate. 

Xell'uor/io  la  morte  apparente  si  può  presentare  nelle  persone  cadute  in 
tleliquio  per  eccessiva  stanchezza  muscolare,  nell'isterismo,  nell'epilessia, 
nell'eclampsia,  nella  catalepsia,  nella  forma  asfittica  del  colera  ed  in  altre 
malattie  infettive,  nella  convulsione  dei  bambini  ed  infine  nelle  donno,  dopo 
parti  molto  laboriosi.  Inoltre  si  può  osservare  in  seguito  a  forti  perdite  di 
sangue  in  pei-sone  deboli,  in  seguito  a  commozione  cerebrale,  a  spavento  pei* 
forte  detonazione,  ad  avvelenamenti  con  gas  irrespirabili,  in  seguito  ad  an- 
negamento, a  stmngolamento,  ad  impiccamento  ;  per  scuotimento  forte  del 
corpo,  per  caldo  eccessivo,  per  l'influsso  del  fulmin?,  ed  in  più  per  l'azione 
dell'oppio,  del  cloroformio  e  di  molte  altre  sostanze  velenose. 

L'asfissia  dei  neonati  è  del  pari  una  forma  di  morte  apparente. 
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Vi  sono  (lei  se(jni  per  mezzo  dei  quali  sì  riconosce  la  morte  apparente  da 
(luelia  reale  :  essi  si  rilevano  dalla  osservazione  prolungata,  diretta  ed  indi- 
retta, dei  movimenti  respiratori  e  del  cuore,  dall'esame  dell'irritabilità  mu- 
scolare e  nervosa,  che  dovrebbe  scomparire  tre  ore  circa  dopo  avvenuta  la 
morte,  ed  infine  dall'esame  della  sensibilità  cutanea. 

Dalle  macchie  cadaveriche,  dal  freddo  proprio  del  cadavere  (algor  mortis), 
dalla  rigidità  cadaverica,  dai  segni  della  putrefazione,  dall'aspetto  dell'oc- 
chio si  hanno  i  segni  sicuri  della  morte  reale. 

D.  —  Cause  generali  di  morte. 

La  morte  diviene  inevitabile  quando  vengano  a  mancare  negli  organismi, 
sia  improvvisamente  sia  successivamente,  le  condizioni  interne  o  quelle 
esteriori  di  vita. 

Sono  cause  esterne  di  morte  per  gli  organismi  viventi,  in  generale  :  la 
mancanza  dell'ossigeno,  quella  dell'acqua  e  degli  alimenti,  le  temperature 
e  le  pressioni  che  oltrepassino  determinati  limiti,  le  scariche  elettriche  e  la 
corrente  elettrica,  che  se  è  eccessivamente  energica  può  decomporre  il  pro- 
toplasma vivente  hi  breve  periodo  di  tempo. 

Vanno  inoltre  ricordate  quelle  innumerevoli  sostanze  chimiche,  le  quali 
agiscono  come  veleni  sul  protoplasma  cellulare,  ora  modificandone  i  com- 
ponenti chimici,  ora  alterando  lo  scambio  materiale  della  cellula,  per  cui 
essa  muore  con  un  processo  ora  lento  ora  rapido. 

La  esistenza  di  càuse  interne  di  morte,  proprie  ed  inerenti  alla  sostanza 
vivente,  è  messa  in  dubbio;  e  lo  studio  di  esse  si  collega  con  quello  della 
morte  fisiologica,  altro  problema  questo  di  sommo  interesse  per  le  scienze 
biologiche. 

Si  afferma  che  la  morte  per  vecchiaia  avvenga  nell'uomo  in  seguito  ad 
un  accumularsi  tli  cause  esterne  dannose,  anche  senza  che  l'organismo 
abbia  mai  sofferto  per  malattia. 

Se  ciò  fosse  esatto,  una  persona  che  non  è  stata  mai  malata,  che  si  sot- 
traesse a  tutti  i  possibili  danni  esteriori,  dovrebbe  vivere  più  a  lungo  di 
quella  che  avesse  subito  infermità,  e  che  si  fosse  sottoposta  ad  influenze  de- 
leterie di  varia  natura  (  Verworn).  In  realtà  ciò  non  sempre  avviene,  ed  in 
tutti  gli  organismi  umani  s'inizia,  in  un  dato  periodo  della  vita,  indipen- 
dentemente dal  genere  di  vita  condotto,  e  da  pregresse  malattie,  una  serie 
di  processi  regressivi,  identici  in  tutti,  che  caratterizzano  la  vecchiaia,  e 
che  portano  il  nome  di  atrofìe  senili. 

Questa  idea  è  antica,  e  fu  messa  in  evidenza  dal  Cohnheim  nella  sua  espo- 
sizione sulle  cause  delle  atrofie. 

Egli  dice  che  il  marasma  senile  ^)  si  deve  nella  gran  maggioranza  dei  casi 
all'influsso  di  momenti  patologici  manifesti  ;  ma  ciò   non  di    meno  non   vi 
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può  essere  alcun  dubbio  che  anche  un  uomo,  il  quale  giammai  abbia  sofferto 
una  vei'a  malattia,  con  l'avanzarsi  degli  anni  non  vada  incontro  alPatrofia 
senile.  K  appunto  per  la  costanza  con  cui  nella  vecchiaia  si  stabilisce  in 
tutti  gli  organi  del  corpo  un'atrofia  più  o  meno  notevole,  che  il  Ck)hnheim 
affermò  essere  evidente  il  fatto,  che  le  condizioni  dell'atrofia  senile  sono  fi- 
siologiche e  indipendenti  da  precorsi  processi  morbosi.  Questo  patologo  ri- 
corda, che  lo  sviluppo  dell'organismo  procede  prima  con  grande  energia,  e 
ohe  poi,  ad  un  certo  punto,  si  va  sempre  più  rallentando.  E  cercando  le  leggi 
caudali  di  cotesto  fenomeno  riesce  logica  la  ipotesi,  che  le  cellule  che  com- 
IH»ngono  un  organismo  posseggano  una  capacità  riproduttiva  molto  ener- 
gica nei  primi  anni,  e  che  poi  col  tempo  si  vada  affievolendo,  fino  a  tanto 
che  non  sia  più  capace,  né  sufficiente  nemmeno  a  conservare  le  singole  partì 
del  corpo  nel  loro  volume  normale. 

In  questo  modo  si  spiegherebbe  Vatrofia  seniley  che  avrebbe  riscontro 
neW  atrofìa  ^fisiologica  y  quale  avviene  in  diversi  organi  del  corpo:  il  timo. 
i:li  organi  genitali  della  donna,  ecc.,  molto  tempo  prima  dell'apparire  della 
verchiaia,  senza  che  vi  abbiano  esercitato  alcuna  influenza  le  condizioni 
dell'ambiente. 

Il  Verworn,  che  raccoglie  e  commenta  le  idee  del  Cohnheim,  dice  che 
l'atrofia  senile,  che  conduce  alla  morte  per  marasmo,  non  è  che  la  fine 
ultima  di  una  serie  di  processi  evolutivi,  che  l'uomo,  come  qualunque  altro 
animale,  percorre  durante  la  sua  vita  individuale. 

La  cellula  uovo  rappresenterebbe  il  principio,  e  il  vecchio  morente  la  fine 
naturale  di  uno  sviluppo  ininterrotto  ;  la  causa  di  tal  fenomeno  sta  nella 
composizione  della  sostanza  vivente,  trasmessa  alla  cellula  uovo  per  ere- 
ditarietà. 

La  causa  della  morte  naturale  non  dipenderebbe  quindi  da  una  somma 
ili  cause  esteriori,  ma  essa  si  trova  nell'organismo  vivente. 

Ad  onta  di  tali  considerazioni  il  meccanismo  della  morte  per  atrofia 
fi^i«>logica  di  organi,  o  di  interi  organismi  non  riesce  chiaro,  e  noi  ci  mo- 
viamo tuttora,  a  proposito  del  quesito  della  morte  naturale,  in  un  campo 
molto  oscuro,  poiché  non  possiamo  sufficientemente  rappresentarci  le  cause 
interne,  né  immaginare  l'individuo  del  tutto  sottratto  all'influsso  di  quelle 
esteriori. 

Xell'uono  varie  sono  le  cause  immediate  (U  morte;  e  quelli  organi,  come 
il  cuore,  il  polmone,  il  midollo  allungato  e  il  cervello  le  cui  lesioni  produ- 
cono rapidamente  la  morte,  si  chiamano  atria  mortis. 

Con  molta  improprietà  di  termine,  cosa  non  rara  nelle  scienze  mediche, 
si  chiama  col  nome  di  apoplessia  *)  la  morte  che  avviene  per  una  lesione  nel 
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cervello  o  nel  midollo  allungato  ;  per  soffocazione  quella  che  ha  origine 
per  lesione  degli  organi  respiratori  ;  per  sincope  *)  quella  che  si  presenta  per 
lesione  del  cuore. 

La  causa  immediata  di  morte  non  è  sempre  facile  ad  essere  determinata 
sul  cadavere,  se  anche  sono  palesi  alcune  altemzioni  anatomiche  di  organi 
importanti. 

La  grande  maggioranza  degli  uomini  umore  per  malattia,  ed  anche  nelle 
persone  decesse  per  marasmo  senile,  oltre  le  alterazioni  proprie  di  coter?Uì 
Slato,  se  ne  vedono  altre,  che  stanno  a  confermare  processi  patologici  recenti 
e  di  antica  «lata. 

Il  numero  delle  morti  per  malattie  acide  non  è  minore  di  quello  per  ma- 
lattie croniche;  fra  le  prime  hanno  il  primo  posto  le  malattie  infettive, 
benché  anche  fra  le  seconde  le  infezioni  pi-endano  una  parte  considerevole. 
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PARTE  II. 

eziologia    generale 


CAPITOLO  I. 
Coiuddarasioni   generali   nll'esiologia. 

La  eziologia  ^),  ossia  quella  dottrina  clie  indaga  e  studia  le  cause  dei 
morbi,  divenne,  negli  ultimi  due  decenni,  una  delle  partì  più  importanti 
(Iella  patologia.  Ed  al  suo  svilupiK)  rapido  e  sicuro  non  hanno  contribuito 
unicamente  le  ricerche  intorno  alla  natura  degli  agenti  infettivi,  ma  vi  coo- 
perarono anche  altri  essenziali  e  validi  fattori.  Fra  questi  sono  da  ricordare 
le  novelle  nozioni  di  embriologia  normale,  i  perfezionati  metodi  di  tecnica 
sperimentale,  i  più  precisi  dati  statistici,  raccolti  con  criteri  scientifici,  e 
l'applicazione  di  molti  metodi  propri  di  altre  branche  delle  scienze  biolo- 
i^iclie  allo  studio  della  patologia  sperimentale,  comparata,  e  infine  la  più 
comiìleta  conoscenza,  acquistata  in  questa'  ultima  metà  di  secolo,  intorno 
alla  patogenesi. 

Xori  sarà  inopportuno  rammentare  che  l'importanza  di  una  causa  morbi- 
jrena  è  ben  di  rado  assoluta.  Non  sempre  avviene  che  ad  una  determinata 
cau«;a  sempre  consegua  e  risponda  un  determinato  processo  morboso:  e 
non  è  raro  il  caso  che  un  gruppo  numeroso  di  persone  si  esponga  contem- 
[►oraneamente  alla  medesima  causa  morbigena,  e  non  tutte  ammalino,  e 
che  fra  gli  stessi  ammalati  si  presentino  i  medesimi  fenomeni  morbosi,  più 
caratteristici  per  quella  determinata  malattia,  con  una  intensità  molto  di- 
versa. Questi  fatti,  comunissimi,  ci  conducono  ad  affermare  la  esistenza 
di  disposizioni  indiriduali  alle  diverse  malattie  :  disposizioni  che  hanno  la 
origine  loro  nel  differente  vigore  che  posseggono  i  «liversi  organismi  contro 
razi<jne  degli  agenti  morbigeni.  Quando  questo  vigore  è  massimo,  abbiamo 
la  ùnuìunitày  e  allora  Tindividuo  che  può  porlo  in  azione  è  refrattario  agh 
a^f'nti  morbigeni. 


^)  xìrtx  zz.  causa,  io/o;  iz  discorso. 
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Gli  estremi,  dentro  i  quali  si  graduano  le  disposizioni  individuali,  suno 
la  immunità  e  le  idiosincrasie  *).  L'una,  come  abbiamo  detto,  indica  la 
refrattarietà  agli  agenti  morbigeni  :  le  altre  significano  una  sensibilità  anche 
di  fronte  all'azione  di  cause  per  intensità  cosi  minime,  che  di  soHto  ben 
diffìcilmente  riescirebbero  a  produrre  stati  morbosi. 

La  eziologia  generale  si  occupa  di  tutte  le  cause  morbose,  tanto  di  quelle 
che  comunemente  chiamansi  dirette  oà  occasionali,  quanto  delle  prediapo- 
nentiy  le  quali  rendono  l'organismo  poco  resistente  alle  prime. 

Non  è  sempre  però  possibile  distinguere  e  delimitare  precisamente  le  une 
dalle  altre;  si  che  meglio  si  divideranno  le  cause  di  malattia  in  necessarie 
o  dirette  o  efficienti  o  operanti^  ed  in  coadiuvanti  :  e  tra  queste  ultime  si 
comprenderanno  le  predisposizioni. 

L'esperienza  ci  insegna  che  le  cause  dirette  si  trovano  comunemente  al 
di  fuori  del  corpo,  e  perciò  vengono  anche  dette  cause  esterne)  mentre  le 
altre,  che  sono  la  risultante  della  organizzazione  partic(^lare  del  corpo  ani- 
male o  umano,  e  sono  piuttosto  di  natura  predisponente ^  diconsi  cause  in- 
terne. 

Le  cause  necessarie  non  sempre  sono  sufficienti  a  produrre  una  malattia  : 
quando  agiscono  quindi  insieme  con  una  causa  coadiuvante,  allora  la  ma- 
lattia è  cagionata  da  cause  associate. 

Le  cause  necessarie  o  operanti  o  dirette  o  efficienti  consistono  talvolta  in 
agenti  chimici  o  fisici,  tal'altra  in  esseri  parassitari,  tal 'altra  ancora  nella 
mancanza  o  nella  soppressione  di  un  organo. 

Le  cause  coadiuvanti  possono  riferirsi  all'eredità,  allo  sviluppo  dell'orga- 
nismo, alla  costituzione  e  alla  nutrizione,  all'età,  al  sesso,  alla  razza,  al 
clima,  alle  abitazioni,  ecc.  Talvolta  anche  certi  agenti,  meccanici,  fisici  e 
chimici,  possono  agire  come  cause  coadiuvanti. 

Un  esempio  generico  sarà  utile  ad  illustrare  questa  classificazione.  Il  l»a- 
cillo  di  Koch  è  la  causa  necessaria  della  tubercolosi,  ma  non  sempre  è  suh 
Udente  a  determinare  lo  sviluppo  della  malattia,  poiché,  per  quanto  viru- 
lento, introdotto  in  un  organismo  refrattario  alla  tubercolosi  non  può  eser- 
citare la  sua  azione  distruttrice. 

Se  per  altro  questo  organismo,  naturalmente  refrattario,  o  per  una  insuf- 
ficiente nutrizione  o  per  altra  cagione  venga  a  perdere  la  sua  forza  di  re- 
sistenza, allora  può  soggiacere  al  bacterio  e  ammalare  di  tubercolosi:  ed 
allora  si  può  dire  essere  la  infezione  avvenuta  j>er  il  concorso  di  due  cause 
{cause  associate)^  di  cui  una  necessaria,  rappresentata  tlal  bacillo  di  Koch, 


*)  r<?:o;  iz:  propri*»,  ffuv  zz  cou,  //la^t^  zz  eonipOHizioue. 
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un'altra  coadiuvante  o  predisponente,  risultante  dalla  insufficiente  nutrizione 
0  da  altri  fattori. 

Ancora  :  un  veleno  protoplasmatico  (per  esem[)io  l' abrina  o  la  ricina)  in- 
trodotto in  determinate  dosi  neirorganismo  umano  produce  necessariamente 
un  avvelenamento,  ed  appare  quindi  causa  necessaria  di  malattia:  mentre 
l'alcool  alcune  volte  è  causa  diretta  di  malattia,  per  esempio  della  cirrosi 
epatica,  altre  volte  riesce  causa  predisponente  allo  svilup[)o  della  tuberco- 
losi, e  ciò  a  seconda  della  disposizione  individuale  che  sussiste  nella  persona 
dedita  al  bere. 

11  voler  illustrare  ampiamente  il  modo  di  agire  delle  varie  cagioni  di  ma- 
lattia, a  giustificazione  delle  varie  distinzioni  che  ho  accennate,  ci  condur- 
rebbe troppo  oltre;  in  ogni  modo  si  ricordi  che  non  è  facile  cosa  il  racco- 
gliere in  gruppi  distinti  i  vari  fattori,  che  contribuiscono  a  determinare  uno 
stato  morboso,  mentre  la  causa  di  molte  malattie  ci  è  ancora  ignota  od 
oscura,  e  sono  ancora  ben  deficienti  le  nostre  nozioni  sulla  importanza  e  sul 
modo  d'agire  delle  singole  cause  morbigene.  Di  ciò  potremo  avere  una  prova 
quasi  ad  ogni  pagina  di  questo  libro;  e  impareremo  ancora  a  comprendere 
come  questi  studi  e  queste  ricerche  incontrino  spesso  non  lievi  difficoltà. 


CAPITOLO  li. 

Energie   meccaniche   quali  cause  dirette  o  predisponenti 

di  processi  morbosi. 

Energie  meccaniche  di  varia  natura  possono  f>rovocare  direttamente  dello 
lesioni  nella  continuità  (traumi)  M  dei  tessuti  o  degli  organi,  oppure  deter- 
minare delle  alterazioni  materiali  nelle  cellule,  senza  lesioni  di  continuità  ; 
in  altri  casi  possono  anche  rendere  semplicemente  l'organismo  disposto  al- 
l'azione di  altre  cause  esterne  od  interne  di  malattia. 

Le  lesioni  di  continuità  o  ferite  sono  cagionate  dalla  penetrazione,  vio- 
lenta o  no,  o  dal  colpo  di  corpi  estranei  di  varia  consistenza  nei  tessuti  e 
negli  organi.  Tali  corpi  estranei  possono  essere  armi  taglienti  o  pungenti, 
proiettili,  ecc.  Anche  i  corpi  ottusi,  se  colpiscono  con  grande  violenza  (corpi 
contundenti),  possono  produrre  dei  traumi  di  varia  natura;  e  talvolta,  come 
ognuno  sa,  cagionano  sino  la  rottura  di  organi  interni  (fegato,  milza,  rene, 
cuore,  utero,  stomaco,  ecc.). 

Anche  senza  ledere  la  continuità  dei  tessuti,  un'azione  meccanica  violenta, 
che  agisce  sulla  superficie  esterna  del  corpo,  può  produrre  delle  lesioni  nelle 


*)  T^'jma  zz  ferita,  da  rpiw  zz  ferisco. 
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cellule  di  organismi  interni,  e  disturbi  funzionali  molteplici,  quali  si  hanno 
nella  commozione  cerebrale,  nello  shock,  ed  in  alcune  lesioni  del  midollo 
spinale.  Essi  si  manifestano  con  processi  flogistici  e  degenerativi  (spondilite 
traumatica,  mielite  traumatica,  siringo-mielite,  poliomielite  anteriore,  e  forse 
sclerosi  multipla). 

Un  insulto  meccanico  persistente  —  una  pressione  continuata  e  di  una 
certa  intensità  -  può  pure  determina!*e  lesioni  materiali  nei  tessuti  ;  e  la 
necrosi  da  compressione  e  il  decubito  acuto  ne  sono  esempi.  Al  contrario 
una  compressione  meccanica  costante  e  debole  ha  Teffetto  opposto;  agisce 
in  genere  come  uno  stimolo  irritante  sugli  elementi,  determinando  un  pro- 
cesso infiammatorio  e  talvolta  una  proliferazione  di  certi  elementi  anato- 
mici. Ciò  si  verifica  facilmente  per  riguardo  ai  tessuti  epiteliali  ed  ossei,  e 
secondo  alcuni  anche  per  certe  ghiandole  e  muscoli. 

Si  è  detto  inoltre  che  certi  insulti  meccanici  iX)Ssoiio  anche  predisporre 
rorganismo  ad  alcune  malattie,  e  in  special  modo  ad  alcune  infezioni.  Le 
contusioni  del  torace,  se  non  [iroducono  a  dirittura  la  polmonite  e  la  pleurite, 
possono  però  pretlisporvi  l'organismo,  e  influire  anche  sullo  sviluppo  di  una 
tul)ercolosi  latente,  diminuendo  la  resistenza  locale,  determinan<lo  insomma 
un  focus  minorÌH  reaifitentiac,  nel  quale  i  microrganismi  trovano  cam|X) 
favorevole  per  esplicare  la  loro  patogenità.  Così  Tosteomielite  acuta  ha 
spesso  una  origine  traumatica,  e  la  hanno  talvolta  Tendocardite  infettiva,  e 
la  tubercolosi  delle  articolazioni. 

Il  trauma  neiratto  stesso  che  lede  i  tessuti  superficiali  o  gli  organi  in- 
terni può  aprire  ai  microrganismi  una  porta  d'ingresso  e  permettere  la  loro 
penetrazione  nei  tessuti. 

So(!ondo  alcuni  i)atol(>gi,  in  seguito  ad  un  trauma  si  potrebbero  sviluppare 
anche  disturbi  funsi onali  senza  risibili  lesioni  anatomiche  (malattie  funzio- 
nali): (i  più  probabile  però  che  le  alterazioni  esistano,  ma,  o  non  siano  ri- 
levabili, o  siano  fino  ad  ora  sfuggito  anche  ad  un'accurata  osservazione.  In 
questa  categoria  alcuni  mettono  le  molto  discusse  nevrosi  traumatiche,  nelle 
<iuali  però,  molto  probabilmente,  non  si  tarderanno  in  seguito  a  scoprire 
<lelle  lesioni  anatomiche  del  sistema  nervoso  centrale,  i>oi  il  diabete  zucche- 
rino traumatico  (traumi  della  testa),  e  la  glicosuria  transitoria. 


Appunti   bibliograftoi. 

Intorno  alla  commozione  cerebrale  si  consultino  : 

DiTRKT,  Gazette  méd.  de  Paris,  1877. 

Bbromann,  Die  Lehre  von  der  Kopfcerìetzuugen,  Stuttgart  1H80. 

GniiNiXGKX,   Ueber  die  5/k)Ar,  Wiesbaden  1885. 

Sexator,  Ziem$$en'8  Handhuch,  XIII. 

Intorno  alle  ipertroi'.e  ed  infìammazìoni  per  traumi  mì  vegga: 
CoHNHEiM,  Patologia  generale,  1882. 
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Krònlkix,  Bericht  aas  Langenbeck^s  Klinik,  Sappi.  Heft  des  Ardi.  f.  klia.  Chir., 
XXI,  1877. 

Vedi  il  capìtolo  Infiammazione. 

Salle  nevrosi  traumatiche   Bailway-npine)  : 

Ericksex,  On  concussion  of  the  spiney  1875. 
Leydex,  Jrckiv  fiir  Psyohologie,  Vili. 


CAPITOLO  III. 
Agenti  termici  qnali  cause  dirette  o  predisponenti  di  malattie. 

Combustione.  —  Insolazione.  —  Congelamento.  —  Ratlreddamento. 

In  altra  parte  di  questo  libro  si  tratterà  della  patologia  del  calore  ani- 
male, e  (juivi  si  riporteranno  alcuni  dati,  riguardanti  le  reazioni  deirorga- 
nismo  alle  oscillazioni  della  temperatura  deirambiente.  Qui  basti  ricordare, 
che  la  superficie  esterna  del  corpo  può  venir  profondamente  alterata  [com- 
bustione) dal  contatto  diretto  con  liquidi,  o  con  corpi  solidi  o  gassosi  aventi 
alta  temperatura,  o  anche  dall'azione  del  calore  radiante. 

Si  distinguono  combustioni  di  vario  grado:  di  l.«*  grado,  quando  non  vi 
sia  alla  superficie  della  pelle  che  una  iperemia-,  di  2.®,  quando  vi  è  infiam- 
mcLsione  e  la  formcutione  di  vesciche  ;  di  3.^,  se  il  tessuto  è  mortificato  e  vi 
è  formazione  di  un'escara;  di  4.°,  se  vi  è  carbonizzazione  del  tessuto. 

Quando  la  combustione  oltrepassi  nell'adulto  un  terzo  della  superficie  del 
corpo,  sopravviene  inevitabilmente  la  morte.  Se  la  morte  sopravviene  su- 
bito, dopo  alcune  ore,  la  causa  immediata  dell'esito  letale  si  attribuisce  da 
alcuno  alla  paralisi  dei  centri  nervosi  (shok),  da  altri  alla  diminuita  pres- 
sione sanguigna  per  una  dilatazione  paralitica  dei  vasi  arteriosi  della  pelle  : 
se  l'individuo  sopravvive  per  alcuni  giorni,  pare  accertato  che  si  riscon- 
trino gravi  alterazioni  nei  corpuscoli  rossi  del  sangue,  i  quali  si  distrug- 
gono, cedendo  la  loro  emoglobina,  che  viene  eliminata  coH'orina  {emoglo- 
binaria).  Anche  organi  parenchimaiosi  mostrano  processi  degenerativi  più 
iì  meno  profondi. 

.Sulla  causa  di  morte  per  insolazione  sappiamo  ben  poco.  Nei  paesi  caldi, 
nel  periodo  in  cui  la  temperatura  dell'aria  non  è  molto  elevata  (35 '-30'^  C.) 
avvengono  casi  d'insolazione,  seguiti  da  morte  istantanea:  e  si  dice  allora, 
senza  che  se  ne  porti  una  dimostrazione  diretta,  che  la  morte  sia  causata 
dall'influsso  diretto  dei  raggi  solari  sul  cervello.  A  temperature  del  corpo 
molto  elevate  (42**-43"  C.)  si  presentano  disturbi  circolatori  (cianosi)  e  spesso 
processi  infiammatori  nelle  meningi. 

Non  va  dimenticato  che  casi  cosidetti  d'insolazione  si  osservano  nei  paesi 
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tropicali,  anche  quando  non  splende  il  sole,  in  giornate  umide  con  tempera- 
tura molto  elevata. 

Vedremo  più  avanti  quali  siano  le  temperature  più  basse  che  le  cellule 
viventi  possono  tollerare,  e  T influsso  che  forti  raffreddamenti  esercitano  su 
tutto  il  corpo  o  su  sinp:oli  organi  degli  animali  a  sangue  caldo;  qui  ricor- 
diamo soltanto  che  temperature  molto  basse  possono  produrre  la  morte  per 
congelamento  dell* individuo  o  di  singole  parti  del  suo  corpo,  e  che  il  mede- 
simo efletto  producono  temperature  anche  non  esageratamente  basse,  ma 
persistenti  a  lungo.  Anche  l'azione  del  freddo  si  manifesta  con  leggere  in- 
fiammazioni, talvolta  con  la  necrosi.  Le  persone  deboli,  esaurite,  intossicate 
<lairacool  in  modo  acuto,  e  talvolta  i  bambini,  vanno  incontro  alla  morte 
dopo  poche  ore  che  siano  stati  esposti  ad  una  temjìeratura  di  —  15«. 

Si  opina  da  qualcuno  che  in  tali  casi  la  morte  avvenga  per  una  conge- 
stione del  sangue  negli  organi  interni,  cagionata  dalla  contrazione  persi- 
stente di  tutte  le  arterie  periferiche. 

Oltre  il  congelamento,  il  raffreddamento  rapido  del  corpo,  col  passaggio 
<la  temperature  elevate  a  quelle  più  basse,  può  essere  causa  di  malattia;  e, 
come  dimostrano  anche  esperienze  fatte  su  animali,  predispone  a  malattie 
infettive:  forse  perchè  disturba  la  circolazione  sanguigna.  I  medici  hanno 
<lato  sempre  grande  importanza  al  rafl'reddamento  del  corpo  quale  momento 
eziologico  di  molte  malattie,  specialmente  renali  e  del  midollo  spinale;  ma 
con  quanto  fondamento  non  ò  stato  ancora  dimostrato  né  dalla  clinica,  né 
<lalla  patologia  sperimentale. 

Appunti  bibliofirrafioi. 

Intorno  alla  combustione  si  consulti  : 

Wertheim,  Oeeterr.  med.  Jahrh.j  1868. 

PoNFiCK,  Berlinei'  klin,   Wochcnschrifi,  1877. 

Lkhher,   Virchow^s  Archlr^  voi.  79. 

81LBERMANX.  Ibidem^  voi.  119. 

Salvioli,  Ibidem^  voi.  125. 

Wklti,  ZUgUì'^ft  Beitrdge  znr  pathol.  Anatomie,  voi.  IV,  1889. 

KuiAXiTZiN,    Virchow'S  Archir^  voi.  131. 

Sulla  insolazione  vedasi  : 

Wooi),  Thet^iic  fever  or  sunstroìce^  1872. 

KosTER,  Berliner  klin,   ÌVochenschrift,  1875. 

Sieda MGROTZKY,  Ibidem y  1876. 

Una  f(TB,n  parte  della  letteratura  su  questi  due  ari^omenti  e  sul  congelamento  e 
raffreddamento  trovasi  in  quella  parte  di  questo  libro,  che  tratta  della  patologia  del 
<?alore. 
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CAPITOLO   IV. 

L'elettricità  quale  canea  diretta  di  malattia. 

Lo  potenti  scariche  elettriche  hanno  effetti  deleterii  suH'orf^anisnio  ani- 
male: effetti  che  si  manifestano  sotto  forma  di  combustione  della  superficie 
del  corpo  e  di  paralisi  dei  nervi  o  dei  centri  del  midollo  allungato.  Il  ful- 
mine uccide  la  quarta  parte  dei  colpiti  (Boudin);  e  nei  sopravviventi  si 
hanno  paralisi  talvolta  passcijjirere,  ma  più  spesso  permanenti  o  definitive. 
Le  correnti  elettri(*he  ad  alta  tensione  possono*  produrre  analoghi  effetti. 

Appunti  bibliografici. 

Sulle  lesioni  da  fnlmine  o  da  elettricità  (oorronti  d'induzione)  lejp:*i^a8i  : 

RiciiARDsox,  Med,  Times  and  Gaz,,  1869. 

NoTHXAGKL,   Firchow^ft  Archiv,  voi.  80,  H.  2. 

Eberth,   Cehei'  Blitzverìetzungen.    Milth.    ans   drr  Tuhingti'   VoUklinik  r.  Dott,  von 
Jiir'jensett,  Hvt'X  2,  Leipzig  1892. 


CAPITOLO  V. 
Agenti  clmnici   quali   cause   dirette   di   malattia. 

A.    —  I   VELENI. 

L'azione  dei  veleni  è  molto  varia:  tal  che,  sottoponendo  all'azione  di  una 
nipdf^sinia  sostanza  tossica  organismi  di  varia  natura,  alcuni  di  essi  rapida- 
mente muoiono,  altri  reagiscono  e  si  difendono  validamente,  altri  infine  non 
rimangono  da  questa  sostanza  per  nulla  influenzati.  La  causa  di  questo 
vari»»  modo  di  comportarsi  è  da  cercarsi  nel la^  differente  resistenza  del  pro- 
toplasma stesso  M. 

I  veleni  agiscono  sempre  sul  protoplasma. 

Si  chiamano  releni  (jenerali  quelli  che  in  certe  concentrazioni  uccidono 
qualunque  organismo  vivente;  releni  speciali  quelli  che  danneggiano  soltanto 
**^'rie  classi  di  organismi. 

I  prijiìi  alterano  principalmente  il  carattere  chimico  delle  proteine  attive, 
<li  cui  è  costituito  il  protoplasma  vivente  :  e  si  possono  dividere  in  veleni 
os.sidanti,  in  releni  catalitici,  in  releni  che  agiscono  producendo  sali,  in  re- 
leni  sostituenti. 

Alla  classe  dei  releni  speciali  appartengono   quelli   che  intaccano  Vallai- 


')  Noi  seguiamo  in  questa  esposizione  il  sistema  del  Loew,  detto  sistema  naturale 
dell'azione  dei  releni,  perchè  ci  sembra  il  pih  scientifico  fra  tutti. 

Llhiu..  —  Voi.  I.  -  7. 
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mina  del  plasma  di  determinata  configurazione  e  grado  di  labilità  ;  le  so- 
stanze proteiche  tossiche;  i  veleni  che  distruggono  la  struttura  delia  cellula 
depositandosi  nell'albumina  attiva  del  plasma;  le  basi  organiche;  i  veleni 
clie  agiscono  indirettamente  impedendo  Fattività  respiratoria,  o  decompo- 
nendo o  sciogliendo  le  sostanze  organiche. 

I.  —  Veleni  generali. 

Tra  i  veleni  ossidanti  vanno  considerati  :  l'ozono,  il  superossido  tridn> 
geno,  l'acido  cromico,  il  cloro,  il  bromo,  l'iodio,  il  ft)sroro,  l'acido  arse- 
nioso. 

I  veleni  catalitici  sono  sostanze,  che  hanno  una  energia  chimica  rilevante 
ed  in  genere  agiscono  dapprima  come  anestesici  ;  così  il  cloroformio,  l'etere 
etilico,  il  cloralio,  l'alcool  ed  alcuni  altri  idrocarburi. 

I  veleni  che  agiscono  sulle  sostanze  proteiche  formando  delle  comhinazioni 
saline  sono  :  alcuni  acidi  inorganici  (acido  cloridrico,  fosforico)  ed  orira- 
nici  (ossalico,  formico,  acetico,  lattico)  ;  alcune  basi  minerah  solubili  (po- 
tassa caustica,  calce,  barite,  stronzite)  ;  i  sali  dei  metalli  pesanti  (argento, 
mercurio,  rame,  piombo). 

Tra  i  veleni  sostituenti  vanno  considerati  certi  composti  del  grui)[)o  del 
fenolo,  l'acido  cianidrico,  l'idrogeno  solforato,  l'anidride  solforosa,  la  for- 
maldeide, l'acido  nitrico. 

II  (juadro  complesso  delV avrei enamentOy  quale  si  osserva  nell'uomo  e  iietrli 
animali,  è  la  conseguenza  di  una  serie  varia  di  fattori,  di  cui  alcuni  pri- 
mari ed  altri  secondari. 

Benclu^  spetti  alla  tossicologia  la  trattazione  di  questi  veleni,  tuttavia  sai-à 
utile  accennare  qui  all'azione  dei  i)iù  comuni  di  questi  veleni  generali. 

\\  fosforo  è  capace  <li  ozonizzare  l'ossigeno  ed  agisce  quindi  quale  veleno 
ossidante  ;  di  più  sottrae  altresì  all'organismo  Tossigeno  e  determina  una 
decom[>osizione  delle  sostanze  proteiche;  e  la  degenerazione  grassa  del  fe- 
gato, che  sussegue  alla  intossicazione  per  fosforo,  ò  una  prova  di  ci(^;  infine 
diminuisce  i  fenomeni  respiratori  nei  tessuti. 

L'acido  arsenico  è  pure  r^sidante,  poiché  negli  animali  si  converte  in 
acido  arsenioso  :  a  sua  volta  quest'ultimo  si  può  luiovamente  trasfomare  In 
acido  arsenico.  L'ossigeno  delle  cellule  ossida  quindi  l'acido  a i^senioso  invece 
che  il  materiale  respiratorio  (zucchero,  grasso,  respetti vam ente  la  lecitina», 
e  l'acido  arsenico  che  si  forma  agisce  quale  ossidante  sul  protoplasma  vi- 
vente invece  che  sulle  sostanze  termogene.  Da  princi[)io  vi  è  un  eccitamento 
ed  una  attività  cellulare  intensiva:  il  glicog<Mio  scompare  nel  fegato,  le  cel- 
lule degenerano  in  grasso,  l'eliminazione  dell'urea  è  in  aumento.  Ai  l'entn 
meni  intestinali  segue  paralisi  del  sistema  nervoso  centrale. 

Vacido  Jènicoy  in  dose  tossica,  agisce  sugli  animali  paralizzando  i  centri 
nervosi,  e  pare  si  combini  con  le  proteine  attive  delle  cellule. 

V acido  cianidrico  ha  un'azione,  oltremodo  energica,  sui  vertebrati  (non 
così  sugli  organismi  inferiori  o  sulle  piante  più  elevate),  e  prt^cisamentt^ 
sulle  cellule  del  sistema  nervoso  centrale  (centri  respiratori),  e  paralizza  i 
processi  respiratori  nei  tessuti. 
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II.  —  Veleni  special/', 

Passando  ai  releni  speciali,  i  più  importanti  per  noi  sono  le  proteine 
tossiche y  tla  non  molto  scoperte. 

Nel  1884  furono  trovate  le  prime  albumine  tossiche  nel  seme  del  iequiritfi 
(Bruvlants  e  \'ennemaud);  poi  anche  nel  veleno  dei  serpenti.  Più  tardi  si 
is<»l<>  un'altra  sostanza  proteica  tossica  dai  bacilli  della  tubercolosi  (Hammer- 
schlag)  ;  Buchner  dimostrò  nel  1881)  che  nel  sangue  di  alcuni  animali  vi 
sono  delle  sostanze,  che  esercitano  un'azione  tossica  sui  bacteri,  e,  dopo  le 
ricerche  di  Emmerich  sulla  distruzione  dei  bacteri  nel  sangue  circolante, 
sorse  l'idea  che  Timmunità  dipendesse  dall'esistenza  di  queste  sostanze  nel- 
l'ortìranismo. 

Le  proteine  tossiche  si  dividono  in  [>iù  gruppi  : 
!.'•  Quelle  che  provengono  dai  bacteri  e  sono  velenose  {ìer  gli  animali: 
tossialhuniine  nel  senso  più  stretto  della  parola  ; 

2.®  Quelle  che  vengono  elaborate  dall'organismo  animale  in  condizioni 
normali  i»  patologiche,  e  sono  velenose  per  i  bacteri  :  le  cosidette  ale^rine  e 
\i'  iìoìimntorinproteine  ; 

3.**  Quelle»  che  vengono  prodotte  dalle  fanerogame  o  da  funghi  superiori, 
e  sono  velenose  per  gli  animali:  Vahrina,  la  ricina,  la  rohina,  gli  enzimi 
re<i  fiali,  1  a .  fai  Un  a  ; 

l.''  Quelle  che  provengono  da  alcuni  animali,  e  sono  velenose  per  altri 
animai i  :  i  releni  del  sanfjue  rIeWanguillay  i  veleni  dei  ragni,  dei  serpenti,  gli 
enzimi  animali, 

L**  prottnne  tossiche  penlono  la  loro  tossicità  se  riscaldate,  mentre  si  tro- 
vano iìi  soluzioni  acquose,  e  la  temperatura  a  ciò  necessaria  è  diversa  per 
ognuna  e  può  variare  di  molto. 

Le  tossialbumine,  come  pure  gli  enzimi,  spiegano  un'azione  somigliante 
sull'organismo  animale,  ed  i  fenomeni  più  caratteristici  dopo  una  iniezione 
di  tali  sostanze  sono  l'edema  e  la  formazione  di  fibrina:  alcune  (tetano)  agi- 
scono sul  sistema  nervoso  centrale. 

Per  la  loro  costituzione  e  per  le  loro  proprietà  chimico-fisiologiche,  le 
tos<ialbumine  vennero  ravvicinate  agli  enzimi  in  genere,  e  specialmente  la 
abrina  fu  rassomigliata  alla  pepsina. 

Delle  sostanze  tossiche  appartenenti  al  1.**  ed  al  2.^  gruppo  avremo  occa- 
sione di  tener  parola  con  maggior  ampiezza  più  avanti,  trattando  dei  bac- 
teri e  deirinniiunità  ;  qui  ricordiamo  alcune  particolarità,  che  si  riferiscono 
alle  proteine  tossiche  del  3.'  e  del  4.°  gruppo. 

Proteine  relenose  ricavate  da  alcune  fanerogame  e  dai  fanghi  superiori. 
—  Nei  semi  iXeWabrus  precatorius  si  trovano  una  globulina  (abrina)  ed  un 
albumoso,  tossici  ambedue:  provocano  la  congiuntivite;  e,  iniettate  nel  corpo 
animale,  determinano  dei  fenomeni  gastroenterici,  con  abbassamento  di 
ienii>eratura  e  sonnolenza  (Sidney  Martin).  L'abrina,  più  velenosa,  iniettata 
nelle  vene  in  piccole  dosi  (gr.  0,00(X)1  per  chilogrammo  di  animale)  produce 
la  coagulazione  del  sangue.  Sciolta  in  soluzione  al  10  per  cento  di  solfato 
di  magnesia  a  7;V-80»  C.  coagula. 

Dal  seme  del  ricinus  communis  si  ricava  la  ricina,  E  micidiale,  se  ìniet- 
lat^i  nelle  vene,  anche  in  minime  dosi  (0,00003  gr.  per  un  chilogramma  di 
animale). 
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Dalla  corteccia  deW acacia  si  ricava  la  rohina,  veleno  più  <iel  H)le  dei  <ìue 
antecedenti:  e  deAV amanita  pfialloides  j*ì  ottiene  la  faUina  (Kobert). 

Gli  enzimi.  —  Anche  Tinvertina,  la  pepsina,  la  diastasit  il  fermento  j^ep- 
sinico,  la  mirosina  e  remulsina,  sostanze  proteiche  che  ricevettero  il  n(»me 
di  enzimi^  iniettate  nel  sangue  riescono  micidiali  a^li  animali. 

Sostanze  proteiche  velenose  prodotte  da  alcuni  animali,  —  Nel  sior«»  «li 
sangue  deirangui Ila  {murena)  i  fratelli  Mosso  trovarono  una  proteina  t(»s>i«  a 
la  quale  impedisce  la  coagulazione  del  sangue  ne^^li  animali  con  e^^Sii  trat- 
tati ;  questa  sostanza  fu  chiamata  ictiotossico,  I  fenomeni  di  avvelenami'nu» 
che  per  essa  si  manifestano  sono  eguali  a  (pielli  provocati  dal  veleno  «J«m 
serpenti  :  eccitamento,  aumento  «lelTattività  respiratoria,  bradicardia  e  con- 
trazioni energiche  del  mus(*olo  canliat*o.  Questa  proteina  coagula  a  7if  C, 
ed  allora  perde  le  sue  proprietà  tossiche  :  pure  il  succo  gastrico,  l'ambio 
acetico,  Tacido  cloridrico  distruggono  il  suo  potere  venefico. 

Nel  veleno  delle  vipere  {Dahoia  Russellii),  in  quello  del  cobra  e  in  altri  ve- 
leni di  serpenti  si  trovano  delle  proteine,  tossiche  ]>er  altre  specie  animali. 

Effetti  tossici  delle  hasi  onjaniclie.  —  Alcune  hasi  orf/aniche  (alcaloidi » 
hanno  un'azione  tossica  appena  percettibile  ;  altre  invece  agiscr»no  encriri- 
camente  sul  sistema  nervoso  di  animaU  superiori.  Si  creile  che  tale  pn> 
prietà  consista  in  una  loro  capacità  di  combinai*si  con  le  sostanze  proteiche, 
che  compongono  le  cellule,  ed  in  queste  combinazioni  «limostrano  una  spe- 
ciale elettività:  così  la  stricnina  agisce  fortemente  sul  midollo  spinale,  meniiv 
il  chinino  ha  una  azione  più  energica  sul  cervello  e  sui  gangli  cartlia^M; 
e  Vatropina  agisce  più  particolarmente  sulle  funzioni  del  cervello,  eccitan- 
dolo o  paralizzandolo,  ma  fa  sentire  anche  la  sua  influenza  su  ceni  nervi 
I>eriferici. 

Il  curaro  determina  una  paralisi  ilelle  terminazioni  nervose  motrici.  Altre 
hasi  ortjaniche  velenose  sono  :  la  nicotina,  la  veratrina,  la  nìorflna,  la  pro- 
toveratrina,  la  coridalina,  la  cocaina,  la  muscarina:  e  nìentre  alcune  sono 
costantemente  tossiche  per  molte  classi  animali,  su  altre  non  mostrano  al- 
cuna efficacia. 

Per  esempio  la  strumina  (0,()5  [)er  cento)  impedisce  lo  svilupi^o  di  uovh 
di  rana:  non  così  la  morfina  e  Vatropina:  e  il  coniglio  sopjiorta  bene  dosi 
di  atropina  che  ucciderebbero  un  uomo;  mentre  la  nicotina  e  la  cocaina. 
anche  in  piccole  tiosi,  uccidono  certi  animali  inferiori. 

Appartengono  ai  veleni  che  afjiscono  per  via  indiretta: 
\.^  L^ ossido  di  carbonio,    V anidride    carbonica    ed  i    solfiti  neutri,    fhe 
esercitano  un'azione  deleteria  sui  [>rocessi  respiratori. 

L'ossido  di  carbonio  si  combina  con  la  emoglobina  del  s*mgue,  e  proiluce 
quindi  nell'organismo  un  difetto  dell'ossigeno:  il  sangue  prende  un  colore 
rosso-ciliegia,  e  la  morte  avviene  per  asfissia. 

L'anidride  carbonica  ò  meno  potente  :  vien  prodotta  dalle  cellule  ste>>e 
dei  tessuti  durante  il  processo  della  res|)irazione,  e  da  esse  c«»stan temente 
eliminata.  Se  però  si  raccoglie  nei  tessuti  oltre  certi  limiti,  (ostacola  Ta^sorlu- 
mento  dell'ossigeno,  e  danneggia  il  protoplasma  per  la  crescente  acidifica- 
zione. Respirandone  in  abbondanza  non  solo  resta  neH'cn'ganismo  l'acido 
carlxmico  da  esso  prodotti»,  ma  vi  si  accumula  anche  quello  i)roveniente 
dal  di  fuori;  e  si  ha  la  morte  per  paralisi  res|>iratoria  e  cardiaca,  benché 
nell'ambiente  non  manchi  Tossigeno.  Gli  animali  a  sangue  freddo  s<'n«)  ^ 
meno  sensibili  all'azione  dell'anidride  carbonica. 
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I  solfiti  neutri  divengono  velenosi  convertendosi  in  solfati,  poiché  privano 
l'organismo  di  ossigeno  e  determinano  così  Tasfìssia  del  sistema  nervoso. 
E  in  egual  modo  agiscono  quelle  sostanze,  come  il  pi  rogai  lolo,  rantliran»- 
hina,  la  chrysarobina,  che  assorbono  energicamente  l'ossigeno  atmosferico. 
2."  Le  comhinaziani  delV iodio y  gli  azoiinidi,  i  nitriti  che  divengono  vele- 
nosi decorni  Jonendosi. 

Le  conihinasioni  neutre  d'iodio  agiscono  come  veleni  in  vario  mcjdo.  L'io- 
duro di  potassio,  ad  esempio,  il  quale  si  decompone  sotto  l'azione  dei  succdii 
acidi,  riesce  velenoso  perchè  nella  eliminazione  dell'iodio  dall'organismo  si 
ha  un  consumo  di  ossigeno. 

Similmente  l'iodoformio,  in  quanto  contiene  iodio,  agisce  tonicamente  sul 
sistema  nervoso. 

I  nitriti  sono  velenc^i  se  vengono  de(*omposti,  perch(>  liberano  acido 
nitroso.  Anche  altre  comhinajsioni  delUazoto  talvolta  sono  tossiche.  Così  il 
nitrito  d'amile  può  paralizzare  il  sistema  nervoso,  e  determinare  glicosuria 
e  poliuria,  e  velenosi  possono  riuscire  il  nitrometano,  il  nitroetano,  il  nitrc»-.»- 
naftolo. 

Vcmoiniide  tlel  Curtius  i>  velenosa  per  i  suoi  vapori  :  iniettata  sotto  cute  si 
trasforma  in  un  sale  neutro. 

3.**  I  sali  neutri  dei  metalli  alcalini,  —  Per  il  cloruro  di  sodio  gli  ani- 
mali hanno  una  grande  tolleranza,  e  ne  possono  s< apportare  grande  quan- 
tità ;  sono  i)iuttosto  tossici  invece  i  sali  potassici. 

II  rubidio  e  il  litio  sono  fortemente  velenosi,  e  spiegano  un'azione  i>ara- 
lizzante  sul  sistema  nervoso;  i  sali  di  bario  e  quelli  deWacido  ossalico  di- 
sturbano la  funzione  dei  centri  nervosi. 

Ricorderemo  infine  che  esistono  sostanze  d'altra  natura,  ma  i>er  lo  più 
prive  di  azoto,  la  cui  costituzione  non  è  ancor  ben  conosciuta,  le  quali  agi- 
scono come  releni  speciali:  la  digitalina,  la  digitossina,  la  digitonina,  la 
pricrotossina,  la  strofantina,  la  cantaridiria,  ecc. 


H.  —  Avvelenamenti  endogeni  ed  exooeni. 

L'avvelenamento,  che  avviene  nell'organismo  ni  seguito  alia  penetrazione 
<Iei  veleni  esterni,  ora  ricordati,  dicesi  intossicazione  cj'ofjena  (.lacksch). 
mentre  chiamasi  intossicazione  endof/ena  o  autointossicazione ^  quella  che  e 
cagionata  da  veleni  elaborati  dall'organismo  stesso. 

Non  è  sempre  nota  la  natura  di  questi  veleni  endogeni;  e  parimenti  li- 
mane ben  spesso  ignoto  il  luogo  dove  essi  si  formano.  A  quest'ultimo  pro- 
[Mjsito  ricordiamo  che  il  disturbo  nella  (unzione  di  un  organo  si  collega  tal- 
volta con  una  autointossicazione,  ma  non  perciò  è  detto  che  la  produzione 
«lei  veleno  avvenga  in  questo  solo  organo:  anzi  è  lecito  credere  che  ne  sia 
partecipe  tutto  l'organismo  con  il  suo  complesso  ricandjio  materiale. 

Le  autointossicazioni  troveranno  più  degno  svolgimento  in  un'altra  parte 
♦li  questo  libro  (vedi  Patologia  del  ricambio  materiale);  notiamo  ora,  che 
in  seguito  a  gravi  lesioni  della  i»elle  (combustioni,  eco  e  dei  fKìlmoni  isof- 
n>cazione)  si  hanno  degli  autoavvelenamenti.  Anche  le  lesioni  dei  reni  pro- 
ducono delle  gravi  alterazioni  del  ricambio  materiale  d'origine  tossica  d'u- 
pemia  e  l'eclampsia),  e  così   pure   le   alterazioni  funzionali  del  fegato,  d(»l 


Digitized  by 


GoogÌQ 


54  PARTE  II.    —   CAPITOLO  SESTO 

pancreas,  della  mucosa  intestinale  e  di  ghiandole  a  secrezione  interna,  quali 
la  tiroide,  le  capsule  surrenali  ed  altre  ancora. 

Secondo  Jacksch  riescono  spesso  veleni  endogeni:  i  prodotti  normali  del 
ricambio  materiale  (intossicazioni  da  ritenzione^,  oppure  i  prodotti  di  un 
ricambio  materiale  alterato  (nosoiossicosi),  oppure  infine  i  prodotti  di  un 
materiale  patologico,  che  dà  origine  a  veleni,  soltanto  in  determinate  con- 
dizioni iantotossieosi). 

Questa  classificazione  non  è  seguita  da  tutti  (Kobert),  ma  nemmeno  quella 
del  Roger,  che  (U  vide  i  veleni  endogeni  in  due  gruppi:  normali  e  patologici  : 
i  primi  dovrebbero  provenire  dalle  cellule  e  dai  processi  digestivi  del  tratte» 
gastro-intestinale;  i  secondi  dalle  cellule  del  corpo  e  dall'attività  dei  mi- 
crorganismi patogeni. 

Queste  ed  altre  classazioni  schematiche  sono  arbitrarie.  Ciò  forse  si  deve 
alle  scarse  nozioni  che  si  hanno  in  generale  sulle  origini  delle  autointossi- 
cazioni, le  quali  l'ormano  invero  una  parte  non  poco  imjiortantc  neireziologia. 

Appunti   bibliografici. 

Siigli  effetti  dei  vari  veleni  siilPorganisuio  avremo  occasione  di  tenere  parola  in 
altre  parti  di  questo  libro.  Nello  stadio  delPiiumanità  e  delle  malattìe  infettive  ri- 
corderemo nna  parte  della  bibliogratia,  che  riguarda  le  tossialbumine.  Per  gli  altri 
veleni  si  consulti  :  LoEw,  Ein  natiirliches  System  der  Gtftwirìcung,  Miinchen  1893.  — 
Kobert,  Lehrh,  der  Inioxicationtn,  Stuttgart  1893.  —  Jacksch,  Wiener  klin.  ffoch.. 
I>^90.  —  Die  Fergiefiungen,  Wieu  1897. 


CAPITOLI  )  VI. 

Le  condiiioni  cosmiche  quali  cause   dirette  o  predisponenti 

di  malattia. 

La  dimora  nelle  regioni  molto  alte,  dove  \9i  pressione  deW aria  (^  moXVd  \n\i 
ìjassa  che  al  livello  del  mare,  può  produrre  degli  sconcerti  morbosi  gravi, 
^^ebhene  talvolta  passeggieri  :  il  mal  di  montagna  appartiene  a  cotesta  cate- 
goria di  disturbi. 

1  fenomeni  più  carattcMÙstici  sono  :  esaurimento  della  l'orza  muscolare, 
palpitazione  eccessiva,  forte  battito  delle  arterie,  deliqui,  respirazione  dif- 
fìcile ed  irregolare,  oppressione,  sonnolenza,  vomito,  emorragie  dalle  gen- 
give e  dalle  labbra. 

Tutti  questi  disturbi  elio  non  dipendono,  come  si  credette,  dalla  stanchezza, 
e  che  Paul  Bort  attribuisce  semplicemente  alla  minor  quantità  di  ossigew» 
ch'è  negli  alti  strati  dell'aria,  cessano  appena  si  discenda  a  circa  3000-370(» 
metri.  Li  soffrono  anche  i  viaggiatori  nei  palloni  aerostatici  (vedi  nel  libri» 
di  P.  Bert  i  resoconti  sulle  ascensioni  di  Sivel,  Croce,  Spinelli  e  Tissandier). 

V\\  s(»ggiorno  di  alcune  ore  in  un  ambiente  dove  la  pressione  deWaria 
sia  aumentata  —  fino  a  4  atmosfere  —  non  produce  alcun  danno  al  nostni 
organismo.  Invece  il  passagirio  rei)entino  da  un  ambiente  dove  la  pressione 
sia  di  7-iS  atmosfere,  in  un  ambiente  a  pressione  barometrica  normale,  ha 
funesti  ertetti  sugli  organi  respiratori  e  circolatori  (P.  Bertj. 
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Le  ricerche  moderne  (Lòwy,  Zuntz,  Lazarus)  lianno  dimostrato  che  il  H- 
mite  di  minima  pressione  compatibile  con  la  esistenza  del  nostro  organismo 
é  di  circa  400  mm.  di  Hg. 

Le  alterazioni  cui  soggiace  il  sangue  di  coloro  che  abitano  montagne  al- 
lissime  sono  state  soggetto  di  numerose  ricerche,  iniziate  già  da  P.  Hert. 
Il  Muntz  nel  sangue  dei  conigli,  nati  da  animali  cresciuti  sul  Pie  du  Midi, 
trovò  una  quantità  di  ferro  maggiore  che  in  quelli  nati  al  piano  ;  e  Viault 
vi  constatò  un  maggior  numero  di  corpuscoli  rossi.  Le  loro  (osservazioni 
furono  confermate  ed  ampliate  da  altri  studiosi  ;  ma  ancora  non  siamo 
giunti  a  resultati  sicuri  e  definitivi,  e  non  possiamo  ancora  con  precisione 
scientifica  determinare  gli  effetti  della  elevazione  sul  numera)  e  sulla  qualità 
dei  corpuscoli  rossi. 

Anche  V azione  dell'aria  condensala  è  stata  argomento  di  studio.  I  palom- 
bari e  alcuni  operai  addetti  alla  costruzione  dei  ponti  debbono  vivere  per 
alcune  ore  del  giorno  ad  una  pressione  di  3  o  4  atmosfere.  I  gravi  disturln 
(deliqui,  fenomeni  asfittici  e  altre  affezioni  speciali),  che  talvolta  si  presen- 
tano in  queste  persone,  quando  il  cambiamento  di  pressione  al  ritorno  nel- 
l'ambiente usuale  fu  troppo  rapido,  sembrano  dovuti,  per  quanto  cono- 
sciamo, a  lesioni  nel  sistema  nervoso  centrale  causate  da  embolie  di  azoto 
(Hoche). 

Ricordiamo  infine,  benché  se  ne  sia  già  tenuta  parola  più  sopra,  che  le 
temperature  basse  possono  costituire  un  elemento  predisponente  verso  certe 
malattie,  e  specialmente  verso  alcune  infezioni,  quali  la  jiolmonite  cruposa 
e  la  erisipela  ;  ciò  fu  dimostrato  in  modo  convincente  da  numerosi  recenti 
esperimenti.  E  parimenti  influiscono  le  temperature  alte:  nei  paesi  tropicali 
izìì  Europei  vanno  soggetti  ad  anemie  dette  da  tropici  e  ad  altre  malattie. 

In  ogni  modo  può  ben  tenersi  per  certo  che  v'ha  un  nesso  strettissimo  fra 
le  condizioni  atmosferiche  d'un  paese  e  la  comparsa  di  certe  malattie. 

Appunti   bibliografici. 

JouRDAXtrr,  Injiuence  de  la  prea^ion  de  VaiVj  1875. 

P.  Bert,  La  preèBÌon  baromélrique,  1878.  —  Queste  due  pubblicazioni  contengon»» 
(lei  dati  ioteresHanti. 

Ve^gusi  iuoltre  gli  Ergehniase  d.  Allg,  Pathologiej  1896  e  1897. 


CAPITOLO  VIL 
Llnaaisione  quale  causa  diretta  o  predisponente  di  malattia. 

L'organismo  si  nutre  consumando  le  sostanze  di  cui  è  costituito  —  inani- 
zione -—  quando  per  lungo  tempo  rimane  senza  alimento,  sia  per  mancanza 
<li  cilx>,  sia  per  impedimenti  meccanici  nelle  vie  digerenti,  o  per  rifiuto  te- 
nace dell'individuo  stesso,  come  avviene  talvolta  nei  pazzi. 

Vedremo  più  tardi  come  si  comporti  il  ricambio  materiale  nella  fanie 
ivedi  Patolof/ia  del  ricambio  materiale  e  l'elativa  bibliografìa). 
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In  generale,  sopravviene  la  morte  per  inanizione  quando  l'individuo  ha 
perduto  il  40  per  cento  del  proprio  peso.  Gli  animali  giovani  tollerano  meno 
l'inanizione  di  quelli  adulti  (Chossat).  L'uomo  normale,  salvo  eccezioni,  può 
vivere  in  completa  inanizione  anche  dodici  giorni.  A  detta  degli  psichiatri 
i  melanconici,  se  si  nutrono  di  sola  acqua,  possono  vivere  alle  volte  oltre 
<lue  mesi. 

Nell'inanizione  non  tutti  i  tessuti  vengono  egualmente  e  contemporanea- 
mente consunti.  Il  primo  a  sparire  è  il  tessuto  adiposo  ;  gli  tien  dietro  quello 
muscolare  volontario  ;  poi  ne  soffrono  il  fegato,  la  milza,  il  midollo  osseo  e 
il  sangue.  Il  muscolo  cardiaco  e  il  sistema  nervoso  centrale  non  diminui- 
scon«>  di  volume  e  di  peso;  essi  anche  durante  l'inanizione  si  nutrono  e  a 
spese  <legli  altri  tessuti. 

Quanto  abbiamo  ora  esposto  vale  per  la  inanizione  acuta.  Più  frequente, 
1  purtroppo,  e  più  lungamente  dolorosa,  e  nei  riguardi  sociali  più  importante 
è  la  inanizione  cronica,  che  proviene  da  insufficienza  di  alimentazione.  Gli 
inthvirlui  che  vi  sono  sottoposti  soggiacciono  più  facilmente  ai  germi  infet- 
tivi, non  solo  in  tempi  di  epidemie,  ma  anche  nelle  condizioni  normali  di 
ogni  paese.  La  mancanza  o  la  deficienza  prolungata  di  sostanze  proteiche 
negli  alimenti  scuote  profondamente  tutta  l'organizzazione  anche  degli  in- 
divi* lui  più  robusti. 

La  mancanza  d'acqua  rende  le  mucose  molto  sensibili  agli  stimoli  flogi- 
stici. Ma  di  tutto  ciò  ragioneremo  più  a  lungo  in  un'altra  parte  del  libro 
(Iìzio/o(jia  delle  malattie  infettire),  e  conosceremo  allora  i  rapporti  esistenti 
fra  infezioni  e  inanizione  cronica  o  deficienza  di  alcuni  mezzi  di  nutrizione. 


CAPITOLO  Vili. 

La  deficiensa  dei  messi  di  snssistensa  pnò  essere  causa  diretta 
o  predisponente  di  malattia. 

La  (lofieìenza  delV osfiiffeno  i>uò  essere  causa  di  malattia  o  addirittura  di 
morte. 

Un  disturbo  nello  scambio  gasoso  dell'organismo  provoca  la  dispnea, 
che  i*  l'espressione  di  un  eccitamento  dei  centri  res[)iratorì  bulbari.  Basta 
che  per  un  forte  lavoro  muscolare  si  consumi  una  quantità  <li  ossigeno  su- 
p(M'iore  al  normale  perchò,  rimanendone  impoverito  il  sangue,  subito  i  centri 
respiratori  si  commuovano  ;  oil  allora  l'attività  dei  polmoni  cresce  oltre  la 
normale,  e  si  affretta  fino  a  che  non  vengano  reintegrate  le  subite  perdite 
di  o-^sigeno. 

La  morte  per  soffocazione  avviene  quando,  qualunque  ne  sia  la  causa, 
l'accesso  dell'ossigeno  ai  polmoni  ò  completamente  o  quasi  del  tutto  im- 
pedito, o  (piando  l'organismo  si  tn»vi  in  una  atmosfera  nella  quale  la  pres- 
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sioiie  parziale  dell'ossigeno  sia  al  disotto  di  0,04  della  pressione  atmosfe- 
rica solita,  valore  minimo  necessario  alla  respirsizione.  Nella  soffocazione 
è  caratteristico  il  fortissimo  eccitamento  dispnoico  dei  centri  respiratori:  ne 
^^ue  ciie  i  muscoli  accessori  della  respirazione  esagerano  pure  Tattività 
loro,  s'irritano  fino  i  centri  del  vago,  ed  i  muscoli  di  tutto  il  corpo  soffrono 
forti  crampi  clonici.  Tutto  questo  quadro  sintomatologico  si  comprende  col 
nome  di  asfissia.  Subentra  poi  la  paralisi  dei  centri  bulbari,  che  i>  la  causa 
immediata  della  morte.  Nel  periodo  ilell'asfissia,  se  il  cuore  jiossiede  ancora 
una  qualche  attività,  si  può,  col  ritorno  dell'ossigeno  nel  sangue,  ristabilire 
reccitabilità  dei  centri  nervosi  ;  altrimenti,  se  il  cuore  si  ferma,  sopravviene 
in  p(>chi  minuti  la  morte  per  paralisi  generale  del  sistema  nervoso. 

Ciò  neirasfissia  con  cìpcorsff  acuto;  invece  in  una  serie  di  affezioni  ero- 
nidte,  od  a  lento  decorso,  delle  vie  res|)iratorie,  nelle  quali  a  poco  a  poco 
una  parte  dei  polmoni  diviene  inabile  a  funzionare,  non  vi  è  durante  tutto 
il  [»eriodo  della  malattia  la  dispnea,  e  il  malato  provvede  alla  insufficienza 
«lell'ossigeno  Iimitan<lo  quanto  più  é  possibile  il  consumo  di  esso  con  una 
assoluta  quiete  muscolare.  Tuttavia  il  suo  sangue  rimane  povero  e  manche- 
vole :  e,  alterandosi  tutto  il  ricambio  materiale  dei  tessuti,  ne  conseguono 
latti  di  metamorfosi  grassa  negli  organi  interni  (muscoli,  cuore,  fegato, 
reni).  E  si  palesa  pure  una  lenta  soffocazione,  pel  diminuire  lento,  ma  pro- 
;:r*^s>:ivt),  dell'ossigeno  ;  allora  diminuisce  anche  la  eccitabilità  del  midollo,  e 
<iuin«ii  si  indeboliscono  quei  meccanismi  di  regolarizzazione  del  respiro,  che 
dii»end<  »no  a[)punto  da  centri  midollari  :  ciò  produce  ancora  un  rallentamento 
(Iella  respirazione;  e  cosi,  di  disturbo  in  disturbo  e  di  diminuzione  in  dimi- 
nuzione si  procede  fino  a  tanto  che  l'organismo,  privato  della  quantità  di 
^>s-<iireno  necessaria  alla  vita,  si  adagia  nella  morte  senza  fenomeni  violenti. 


CAPITOLO  IX. 
Gli  alimenti  ed  il  metodo  di  vita  qnali  cause  dirette  o  predisponenti 

di  malattia. 

.\nche  la  qualità  delT alimentazione  può  essere  causa  diretta  o  predispo- 
noiiK*  di  malattia. 

Si  ve<lrH  più  avanti  che  le  sostanze  organiche,  decomponendosi  o  putre- 
facendosi, danno  luogo  a  dei  prodotti  eminentemente  tossici  (ptomaine). 

Il  hotalismo  o  allantiasi  '),  cagionato  dall'ingestione  di  carne  guasta  o  di 
l>e<ci*    i)utrefatto,  si  manifesta  con   fenomeni  di  gastro-enterite,  seguita  poi 


•)  ày/ai      .  Iiotnlna,  salsiccia. 
Ia»*th..  —  Voi.  1.  —  *<. 
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da  un  rapido  e  profondo  collasso.  Anclie  certi  liiitili  possono  produre  simili 
gravi  intossicazioni. 

La  pellagra  è  pure  una  malattia  tossica,  determinata  da  un  veleno  conte- 
nuto nel  mais  guasto,  veleno  che  agisce  principalmente  sul  sistema  nervoso 
e  produce  disturbi  trofici  considerevoli. 

Vergotlsmo  è  un  avvelenamento  cronico  provocato  dalPergotina,  sostanza 
contenuta  in  un  fungo,  il  clavieeps  purpureuft,  che  si  sviluppa  su  alcune 
graminacee  ;  e  specialmente  sulla  segale,  che  prende  allora  il  nome  di  se- 
gale cornuta. 

L'acqua  contaminata  con  le  feci  o  con  altri  materiali  infettanti  può  con- 
tenere dei  microbi  patogeni,  per  esempio  quelli  del  colera  e  del  tifo,  e  casi 
riuscire  talvolta  veicolo  diretto  di  infezione. 

Anche  il  latte,  se  contiene  dei  microbi  (ed  i  più  frequenti  sono  quelli  della 
tubercolosi),  può  essere  mezzo  diretto  di  trasmissione  di  malattie. 

Un* alimentazione  non  conforme  alla  costituzione  ed  ai  bisogni  di  un  or- 
ganismo può  essere  una  causa  diretta  di  fatti  morbosi  o  predisjxjrre  l'or- 
ganismo a  malattie.  Cosi  la  gotta,  la  malattia  dei  ricchi,  è  certamente  in 
relazione  causale  con  una  abbondante  nutrizione  carnea.  E  malanni  e  de- 
formità possono  pure  essere  cagionati  dal  metodo  di  vita,  dalle  costumanze, 
dalla  moda. 

I^  compressione  del  cranio  nei  neonati  può  determinare  delle  anomalie 
di  forma  del  cervello,  anche  delle  malattie  nervose.  Il  busto  talvolta  osta- 
cola il  respiro  e  disturba  la  circolazione  sanguigna,  e,  debilitando  l'or- 
ganismo, lo  predispone  a  malattie  polmonari.  Non  poche  anomalie  delle 
ossa  del  piede  provengono  da  compressioni  esercitate  dalle  calzature. 


CAIMTOLO  X. 
Lo  strapazso  fisico  e  intellettnale  quale  causa  diretta  o  ooadiavaute 

di  malattia. 

A.  —  Lo  strapazzo  jisico. 

Tanto  il  Incoro  neuro-muficoiare  oceesHiro  e  perMstentOy  che  determina  Io 
strapazzo  fisico-cronico,  quanto  V  osnii  ri  monto  Ji.sico  temporaneo,  dovuto 
ad  un  momentaneo  eccessivo  lavoro,  e  che  induce  neirorganismo  umano 
o  animale  quell'esagerato  senso  di  fatica  che  si  dice  strapazzo  acuto,  pos- 
sono essere  non  trascurabili  cause  jiredisponenti  di  alcune  malattie,  e  par- 
ticolarmente, al  solito,  di  alcune  infezioni. 

Lo  strapazzo  i)er  so  stesso  è  uno  stato  morboso  di  auto-arrelena mento, 
che  si  manifesta  principalmente  con  depressione  o  agitazione  nervosa,  con 
dolori  muscolari,  con  ilebolezza  cardiaca,  con  la  febbre  e  con  disturbi  nella 
funzione  orinarla. 
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Inoltre  si  presentano  in  generale  delle  «ilterazioni  cerebrali  che  stanno  ad 
indicare,  secondo  la  loro  entità,  un  proporzionale  esaurimento  delle  cel- 
lule dell'encefalo,  da  cui,  come  è  noto,  dipende  Tattività  del  sistema  neuro- 
muscolare volontario.  Nei  muscoli  sottoposti  a  contrazioni  troppo  intense, 
<►  trop[>o  ripetute,  quindi  ad  una  eccessiva  fatica,  si  raccolgono  in  ab- 
lx)ndanza  Tacido  lattico  e  i  vari  prodotti  della  disassimilazione  —  urea, 
leucina,  tirosina,  creatina,  creaiinina,  ecc.,  —  i  quali,  non  potendo  tutti 
venir  eliminati  o  distrutti  dalForganismo,  determinano  un  avvelenamento 
acuto  o  cronico  ilell'organismo  stesso. 

Questi  i»rodotti  tossici  degli  esseri  esauriti  dal  lavoro  muscolare  si  ritro- 
vano non  solo  nei  muscoli  sotto  forma  di  creatinina  (Liebig),  ma  anche  nel 
san^nie  —  e  lo  prova,  tra  l'altro,  l'alterata  secrezione  renale,  come  l'au- 
mento degli  urati,  la  forte  aciditìi  e  la  tossicità  dell'orina  ~  e  nei  succhi 
«lei  tessuti,  che  si  mantengono  eminentemente  velenosi  anche  se  alla  fatica 
susseguì  un  periodo  di  riposo  (Mosso,  Roger,  Abelous). 

In  questa  forma  di  autoavvelenamento  diminuiscono  sensibilmente  i  mezzi 
di  difesa  naturale  dell'organismo,  il  quale  diviene  così  più  facilmente  ag- 
gredibile.  Alcuno  ha  creduto  (Abelous)  che  le  capsule  surrenali  abbiano  una 
qualche  funzione  antitossica  sui  prodotti  di  disassimilazione  ;  ma  la  cosa  non 
è  certa.  Similmente  è  ancora  oscura  ed  incerta  la  causa  immediata  dei 
disturbi  resi>iratorì  e  della  circolazione;  alcuno  pensa  che  le  sostanze  tos- 
siche le  quali  si  accumulano,  come  si  è  detto,  nell'organismo  soggetto  allo 
strapazzo  fisico,  esercitino  un'azione  stimolante  sui  centri  della  respirazione 
e  su  quelli  canliaci  (Moss<j),  ma  quali  siano  precisamente  le  sostanze  tos- 
siche capaci  di  esercitare  un  simile  effetto,  non  è  ancor  dimostrato,  né  da 
tutti  Uohansson)  si  ammette  tale  interpretazione. 

Lo  strapazzo  fisico  non  soltanto  può  essere  causa  predisponente  alle  ma- 
lattie da  infezione,  ma  sembra  ancora  che  favorisca  lo  sviluppo  di  non 
[H^che  malattie  del  sistema  circolatorio  (arteriosclerosi),  dei  polmoni  e  dei 
reni.  Più  <lubbia  ed  ancora  molto  discussa  è  la  questione  se  gli  sforzi  fisici 
<-f»ntinui  possano  determinare  l'ipertrofia  del  muscolo  .cardiaco  se  non  vi 
siano  piuttosto  alterazioni  valvolari  preesistenti  (vedi  a  questo  proposito  la 
Pafoìof/ia  dei  aistema  circolatorio). 

L'atrofia  muscolare  i)rogressiva  sembra  che  si  svilujìpi  anche  semplice- 
mt^nte  pei'  l'influsso  di  un  lavoro  nmscolare  eccessivo  (Leyden);  e  una  iden- 
tica causa  hanno  certi  crampi  muscolari  propri  dei  telegrafisti,  dei  suona- 
tori di  piano,  di  coloro  che  scrivono  molto  con  la  macchina,  ecc.  Anche 
ralTaticamento  esagerato  degli  occhi  dispone  a  varie  malattie  dell'apparato 
di  accomodazione. 


B.  —  Lo  strapazzo  intellettuale. 

Lo  strapazzo  intellettuale  i>  causato  da  un  lavoro  della  mente,  spropor- 
zionato alla  potenzialità.  Si  crede  che  anche  i)er  esso  si  producano  dei  pro- 
dotti tossici,  che  si  accumulino  specialmente  nelle  cellule  nervose.  L'afifati- 
can lento  intellettuale  produce  non  solo  fenomeni  nervosi  e  psichici,  ma 
jirovoca  anche  disturbi  fisici,  e  specialmente  alterazioni  del  ricambio  mate- 
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fiale  di  tutto  l'organismo  :  onde,  per  tali  sue  conseguenze,  può  essere  un 
l'attore  predisponente  a  malattie  infettive  del  sistema  nervoso  e  del  ricamlMo 
materiale. 

Appunti  bibliografici. 

Intorno  alla  fatica,  specialmente  dal  punto  di  ^ista  Usiologieo..  veggasi  il  libro 
di  Mosso,  La  fatica^  Milano  1892,  e  le  successive  pubblicazioni  che  videro  la  luce 
dalPIstitnto  di  lìsiologia  di  Torino,  e  trovarono  i)ure  posto  negli  Archhet  iUil.  dt 
biologie^  Torino,  Clausen  editore. 

Kraus,  Die  Ermiidung  alt  ein  Maas  der  CoMtitution,  1897. 

Sulle  alterazioni  dovute  allo  strapazzo  negli  animali: 
Fiorentini,  La  frollatura  delle  carni,  Milano  1893. 

Intorno  ai  prodotti  tossici  che  si  sviluppano  nello  strapazzo  iisico  : 

KOUQUÉ.S,  Thèse  de  Paria,  1893. 

JoHANHsoN,  Skand.  Archiv  f.  Fhy Biologie,  1893. 

ARLOiX(f,  Swmeìiage  des  animaux,  Dict.  encycl.  des  sciences  méd.,  1884. 

CouSTAN,  Maladies  impuiables  au  surmenage  dans  Parmée,  Montpellier  mé<I.,  l'^94. 

Abblous,  Aiti  del  Congresso  medico  inteì' nazionale  di  Roma,  1894. 

Intorno  allo  strapazzo  quale  fattore  predisponente  alle  malattie  veggasi: 

Carrieu.  De  la  fatigue  et  de  san  ìnfluence  pathogéniqtie,  Paris  1878. 

Intorno  allo  strapazzo  mentale  veggansi  i  trattati  speciali  sulle  malattie  nervo.He: 

Ri  hot,  Psychologie  de  l*attention,  Paris  1890. 

FERE,  La  pathologie  des  émotions,  Paris  1892. 

La  letteratura  su  questo  argomento  non  è  abbondante,  ijè  sempre  i  lavori  sono 
seri  ed  esaurienti. 

Non  poche  pubblicazioni  che  riguardano  le  conseguenze  di  un  eccessivo  lavoro 
tìsico  sulPorganismo  umano  o  animale  Terranno  ricordati  nella  parte  si»eciale  di 
questo  libro. 


CAPITOLO  XI. 

I  disturbi  o  la  soppresBione  delle  correlasioni  faiudonali 

quali  cause  di  malattia. 

Tutte  lo  parti  del  corpo  ili  un  individuo  hanno  Ira  loro  le  più  strette  re- 
lazioni e  i'una  dipende  dall'altra  ;  la  vita  normale  è  Tunaninie  armonia 
di  tutte  coteste  relazioni  e  dipendenze.  Questo  latto  riesce  vieppiù  manifesto 
negli  esseri  jìiù  complessi. 

Le  relazioni  reciproche  dei  vari  organi  e  delie  varie  cellule  ira  loro  sum» 
sopratutto  il  risultato  di  una  somma  di  procossi  fisici  e  chimici,  che  si  svol- 
gono dentro  nelle  cellule  con  un  meccanismo  ancora  in  gran  parte  sco- 
nosciuto. 

Cotali  fenomeni  delle  correlazioni  funzionali  sono  assai  evidenti  i)el  caso 
di  certe  funzioni  (j/iìandolari. 
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Parecchie  ghiandole  producono  delie  sostanze  che  si  versano  nel  sangue 
e  per  questa  via  possono  esercitare  azioni  dirette  o  indirette  su  altri  or- 
gani. Un  tal  fatto,  accennato  al  principio  del  secolo  da  Legallois,  venne  poi 
dimostrato  con  chiarezza  del  CI.  Bernard  (1867).  Egli  annunziò  che  la  cellula 
secernente  crea  ed  elabora  in  sé  stessa  il  prodotto  di  secrezione,  e  poi  lo 
versa  o  alla  superficie  delle  mucose  o  direttamente  nella  massa  saniruii^na. 
Distinse  già  allora  le  secrezioni  in  esterne  ed  interne.  P^gli  considerò  il  sangue 
come  un  prmlotto  di  secrezione  delle  ghiandole  vascolari  interne.  Il  legato 
dei  vertebrati  superiori  funzionerebbe  sia  come  una  ghiandola  a  secrezione 
esterna,  i  cui  prodotti  si  versano  neirintestiiio,  sia  come  una  ghiandola  a 
secrezione  interna  di  cui  un  prodotto  (il  glicogeno)  si  verserebbe  nel  sangue. 
Quali  ghiandole  a  secrezione  interna  andrebbero  considerate  la  milza,  il 
corpo  tiroide,  le  capsule  surrenali,  le  ghiandole  linfatiche  e  qualche  altro 
organo  le  cui  funzioni  sono  ancor  oggi  in  gran  parte  oscure  (vedi  Patolofjia 
tletjti  ortjani  a  secrezione  interna). 

L*idea  di  CI.  Bernard  venne  ampliata  ed  illustrata  dal  Brown-SéquanL 
Egli  pose  in  evidenza  l'influsso  che  un  organo  ghiandolare  esercita  diretta- 
mente o  indirettamente,  mediante  il  sistema  nervoso,  su  uno  o  più  tessuti  oj)- 
pure  su  altre  ghiandole  :  influsso  concernente  più  che  altro  la  nutrizione  ge- 
nerale, oppure  lo  sviluppo  d*una  o  più  parti,  o  foi-s'anche  di  tutto  l'organismo. 

Partendo  dall'osservazione  che  gli  animali,  privi  delle  (jlUandole  (jeniiaUy 
hanno  un  sistema  nervoso  debole,  espresse  l'idea  che  le  ghiandole  genitali, 
oltre  che  formare  lo  sperma,  secernono  una  sostanza  che  agisce  sul  sistema 
nervoso  quale  elemento  dinamogenico,  (ili  esperimenti  sugli  animali  fatti  da 
Brown-Séquard  stesso  e  da  altri  ((iregon»scu,  Capriati,  Zoth  e  Pregi)  non 
sono  però  sufficienti  a  convalidare  le  dottrine  del  biologo  franc(»se  ;  (», 
benché  sia  ormai  certo  che  spesso  le  donne  sottojioste,  per  ragioni  divei'se, 
bXV estirpazione  delVoraia  vanno  soggette  a  disturbi  nervosi,  tuttavia  non  si 
può  trarre  da  ciò  conclusioni  definitive, 

È  da  ricordarsi  jjer  altro  che  in  condizioni  fisiologiche,  mentre  va  scom- 
|tareiido  la  funzione  ovarica,  la  donna  va  spesso  soggetta  a  disturbi  nervosi, 
e  jmre  che  senta  giovamento  dalle  iniezioni  di  estratti  ovarici. 

Che  la  deficienza  deìle  ovaie  e  dei  testicoli  abbia  un'azione  sulle  condizioni 
dello  scambio  materiale  è  facile  persuadersene  :  basta  considerare  i  fenomeni 
che  seguono  la  castrazione  :  si  ha  sempre  aumento  di  grasso  nell'organismo, 
arresto  dello  sviluppo  complessivo,  mancanza  di  sviluppo  della  laringe  e  dei 
peli,  eccitabilità  del  sistema  nervoso,  ecc.  Si  che  la  ipotesi  di  Brown-Sé(iuard 
sembra  non  priva  di  fondamento. 

Anche  la  osteomalacia,  malattia  probabilmente  infettiva  (Morpurgo)  in  cui 
le  ossa  perdono  la  loro  solidità,  si  vorrebbe  far  dipendere  da  un  disturbo 
funzionale  delle  ovaie. 

Recenti  si)erimenti  d'estirpazione  delle  ovaie,  del  Curatulo  e  Tarulli,  ]K)rte- 
rebbero  ad  affermare   che   le  ovaie   si   compoiterebbero   come  ghiandole  a 
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secrezione  interna,  secernerebbero  un  prodotto,  che  serve  alla  ossidazione 
delle  sostanze  organiche  fosforate  ;  jioichè,  estirpandole,  si  osserva  una  ri- 
tenzione <li  fosforo  ed  in  conseguenza  un  accumulo  dei  sali  calcarei  —  la 
cui  deficienza  appunto  si  nota  nella  malattia  sopraccennata  —  e  il  ristabili- 
mento della  solidità  normale  delle  ossa. 

(Jltre  i  testicoli  e  le  ovaie,  sembra  che  anche  la  gluandola  tiroide  agisca 
sui  ricambi  nutritivi. 

Delle  numerose  ricerche  pubblicate  in  questi  ultimi  anni  su  tale  argomento, 
forse  le  più  dimostrative  sono  quelle  del  Hofmeister. 

L'estirpazione  del  corpo  tiroide,  lasciando  intatte  le  ghiandole  accessorie, 
determina  nei  conigli  giovani  un  arresto  di  sviluppo:  essi  perdono  a  poco  a 
poco  la  loro  vivacità,  dimagrano,  rimangono  piccini,  il  loro  pelo  si  fa  grosso 
ed  irto;  le  ossa,  specialmente  quelle  lunghe  e  del  bacino,  crescono  pochis- 
simo; nelle  ovaie  e  nei  testicoli  hanno  luogo  delle  alterazioni  degenerative. 
E  queste  osservazioni  sono  state  confermate  da  v.  Eiselsberg  e  <la  Moussu.  da 
Gley,  che  sperimentarono  su  animali  superiori  (agnelli,  capre,  maiali). 

Ma  non  solo  <la  queste  e  da  altre  ricerche  si)erimentali,  sil)bene  anche 
dalle  osservazioni  sull'  uomo  è  chiaramente  dimostrato  che  la  deficienza 
della  tiroide,  o  una  sensil)ile  riduzione  della  sua  funzione,  non  solo  disturba 
la  nutrizione  di  alcuni  organi,  talchi  si  producono  considerevoli  discrasie, 
ma  anche  determina  uno  stato  di  eccitamento  del  sistema  nervoso  centrale, 
che  giunge  talvolta  fino  alla  tetania  acuta.  NelPuomo  questa  condizione  dis- 
crasica  si  presenta  non  raramente  in  seguito  alla  estirpazione  della  tiroide, 
ed  allora  prende  il  nome  di  mirodema  atrofico  od  operativo. 

Sembra  che  il  mixedema  dei  ìtawbini  ed  il  cretinismo  congenito  dipen- 
dano dairassenza  congenita  o  dall'atrofia  di  quest'organo  :  e  recenti  ricerche 
tendono  a  dimostrare  che  in  questi  casi  l'arresto  dello  sviluppo  dell'orga- 
nismo t"»  i<lontico  a  quello  che  si  ha  occasione  di  vedere  nei  giovani  animali 
[)rivati  della  tiroide. 

Il  sistema  osseo  ed  anche  altri  tessuti  soffrono  la  influenza  di  questa 
ghiandola. 

Qui  cade  opportuno  ricordare  che,  in  base  a  coteste  osservazioni,  si 
tentù  di  usare  la  glandola  tiroi«le,  o  il  suo  estratto,  quale  mezzo  curativo  in 
alcune  di  queste  forme  morbose  ;  sperando  così  di  avere  una  controprova 
della  correlazione  fra  la  deficienza  della  tiroide  e  i  fenomeni  di  arresto  di 
sviluppo  o  d'altra  natura  delTorganismo. 

Henclu^  sia  innegabile  che  afia  soppressione  completa  e  ad  una  forte  ridu- 
zione funzioiìale  della  ghiandola  conseguano  i  disturbi  morlx)si  più  volte 
ricordati,  tuttavia  noi  ignoriamo  la  natura  intima  di  cotesti  fenomeni.  Si 
suppone,  ma  ciò  non  ò  per  ora  che  una  mera  ipotesi,  che  la  tiroide  riversi 
nel  sangue  per  le  vie  linlatiche  una  sostanza  elaborata  dagli  epiteli  che  rive- 
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Stono  i  follicoli  di  questo  organo,  e  che  tale  prodotto  di  secrezione  sia  atto 
a  regolare  il  ricambio  materiale  necessario  allo  sviluppo  del  tessuto  osseo 
od  alla  nutrizione  del  sistema  nervoso,  e  cosi  si  spiegherebbe  la  presenza 
(li  disturbi  trofici  nel  caso  di  mancate  funzioni  tiroidee. 

Secondo  un'altra  ipotesi  si  suppone  che,  mancando  la  funzione  della  ti- 
roide, si  produca  una  intossicazione  grave,  la  quale  indebolisca  tutti  gli 
apparati  organici. 

In  seguito  agli  esperimenti  deirHofmeister  e  dell'Eiselsberg,  e  alle  osser- 
vazioni (U  Horsley,  di  Walther,  di  Jonni  e  di  altri  molti,  si  tiene  per  fermo 
che  la  ghiandola  eserciti  un  influsso  sugli  organi  genitali  :  ovaia,  testicoli, 
utero,  e  sulle  ghiandole  della  secrezione  lattea. 

Una  correlazione  esiste  parimenti  fra  il  testicolo  e  la  prostata,  e  fra  le 
ocaie  e  V utero ,  prodotta  probabilmente  dalla  comunanza  dei  plessi  nervosi. 
Negli  animali  castrati  la  prostata  si  atrofizza,  e  ciò  avviene  pure  nell'uomo. 

Qualche  chirurgo  sostiene  che  le  ipertrofìe  prostatiche  si  curano  aspor- 
tando via  i  testicoli  o  mediante  la  legatura  o  meiliante  la  sezione  dei  canali 
deferenti.  Similmente  pare  che  si  atrofizzi  anche  T utero  in  seguito  alla  sop- 
pressione delle  ovaie. 

La  ipotesi  che  la  ghiandola  pituitaria  eserciti  un  influsso  trofico  sul  sistema 
osseo,  determinandone  un  eccessivo  sviluppo,  come  neh'  acromegalia,  non 
ha  ancora  una  seria  base  scientifica;  ma  anche  di  ciò  tratteremo  più  avanti. 

I  disturbi  funzionali  del  pancreas  o  la  soppressione  di  quest'organo  pro- 
<lucono,  come  dimostrarono  nel  1889  Mering  e  Minkowsky,  il  diabete  zuc- 
cherino. Da  questo  fatto,  confermato  da  non  pochi  esperimentatori,  si  po- 
trebbe trarre  la  conclusione  che  allo  stato  normale  il  pancreas  regoli  la 
produzione  e  il  consumo  dello  zucchero. 

Gley  crede  che  sia  necessario  ammettere  che  il  pancreas  secerna  una 
sostanza  (fermento),  la  quale,  arrivando  al  fegato  per  la  vena  porta,  agisca 
direttamente  sulla  cellula  epatica  :  e  sebbene  sia  del  tutto  sconosciuta  quesUi 
azione,  pure,  a  sostegno  della  ipotesi  suddetta,  sta  l'osservazione  del  Min- 
kowsky, che  il  fegato  degli  animali  privati  del  pancreas  non  contiene  più 
i?licogeno.  Sembra  quindi  che  il  fegato  abbia  perduto,  in  assenza  del  pan- 
creas, la  sua  proprietà  di  fissare  lo  zucchero  sotto  forma  di  glicogeno  ;  e 
quindi  par  lecito  concludere  che  fra  queste  due  ghiandole  vi  sia  un'iissocia- 
zione  funzionale  per  la  trasformazione  e  l'utilizzazione  dello  zucchero. 

Sembra  che  anche  le  capsule  surrenali,  mediante  i  loro  elementi  cellulari, 
abbiano  una  qualche  influenza  sulla  nutrizione  generale  :  e  paiono  destinate 
a  neutralizzare  le  sostanze  tossiche  dall'organismo  prodotte  durante  la  fatica 
(Abelous,  Auld,  Carbone,  Lubarsch). 
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Appunti   bibliograilci. 

Brown-Séquard,  vedi  Atti  della  Sociétó  de  biologie,  della  Académie  dea  sciences 
*5  Arohivea  de  phy Biologie  del  1889-1894. 
G«K(}ORE8CU,  Sodété  de  biologie^  1892. 
Gap  RI  ATI,  Annali  di  necrologia  ^  1892. 
Gautibr.  Les  toxinea  microbiennes  et  animales,  Paris  1896. 

.Sulle  fiiiizioiii  ghiandolari  «i  consultino: 

Pktroxk,  Archives  ital.  de  biologie^  voi.  V. 

Marti  notti,  Centraìòlatt  fiir  allg.  Pathologie,  voi.  I. 

Bkrksowsky,  Beitrdge  von  Ziegler,  voi.  XIII. 

EiSKLSBKRG,   Wieneì-  klin.   Wocke^ìachHft^  1892. 

Glky,  Arohivea  de  phynologie,  1892-1894. 

HoFMBiSTBR,  Deutschc  med,   Wochenschrift^  n.  22,  1896. 

Merino  und  Minkowsky,  Archiv  fiir  exp.  Pathologie,  voi.  XXVI. 

PONFICK,   Virchow'a  Arvhic,  1889-90. 

RiBBKRT.  Archiv  fiir  Entirickelungamechanik,  voi.  I. 

Vassalk  e  Generali,  Archives  ital,  de  biologie,  voi.  XXV. 

Per  la  letteratura  più  eonipleta  suIPargomento  si  consulti  il  capitolo  XI  del  lihro 
recente  di  Hertwuì,  Die  Zelle  und  die  GewebCj  Jena  1898.  Quivi  sono  ampiamente 
trattati  tutti  gli  argomenti  che  interessano  la  correlazione  funzionale  anche  dal 
punto  di  vista  embriologico. 

Ricordiamo  che  tutte  queste  questioni,  ora  qui  brevemente  accennate,  veixaimo 
in  seguito  piti  ampiamente  svolte;  alcune  troveranno  posto  nella  Patologia  degli 
organi  ghiandolari  a  secrezione  interna,  altre  nella  Patologia  del  ricambio  ma- 
teriale. 


CAPITOLO  Xll. 
n  dima  quale  causa  predisponente  alle  malattie. 

Per  ritma  s'intende  uno  spazio  di  terra  e  di  deh)  contenuto  tra  due  pa- 
ralleli tanto  (listanti  Ira  loro,  che  i  fenomeni  meteorologici  ed  astronomici 
od  i  loro  ottetti  siano  riuivi  almeno  in  parte  ditterenti  da  quelli  degli  spazi 
vicini.  Dai  clima  dipendono  le  variazioni  delle  stagioni,  della  temperatura; 
<[uin(li  le  vai'ie  produzioni  del  suolo. 

Questa  ò  la  definizione  comune,  ma  nel  nostro  caso  con  la  parola  clima 
comprendiamo  e  compendiamo  tutto  quel  complesso  dì  fatti  o  di  condizioni 
dell'atmosfera  o  del  terreno  che  liann»)  una  qualche  relazione  o  influenza  sulla 
vita  animale:  la  posizione  geografica  della  località,  la  sua  altitudine  sopra 
il  livello  del  mare,  la  (pialità  del  terreno,  le  condizioni  igrometriche,  la 
temperatura  delle  varie  stagioni  e  dei  vari  giorni  ed  ore,  la  direzione  dei 
venti  e  la  vegetazione.  Colla  conoscenza  di  (piesti  e  di  altri  fattori  --  tra 
i  quali  n(»n  vanno  dim<MUicati  <pielli  che  riguardano  la  morbigenità  e  la 
mortalità  localmente  predominanti  —  si  può  stahilire  la  salubrità  o  meno 
«li  im  clima. 

Della  distribuzione  delle  malattie  nei  vari  climi  si  occupa  la  dottrina  che 
studia  la  rfiffiifiiorìr  (/PO(/rnJica  dcUo  mnlnttic. 
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Che  il  clima  eserciti  una  influenza  sulle  razze  è  indiscutibile.  L'organismo 
umano  e  animale  è  capace,  entro  certi  limiti,  di  adattarsi  ai  cambiamenti 
«Ielle  condizioni  esterne.  L'acclimatazione  dell'europeo  nei  paesi  tropicali  non 
riesce  facile  ;  e  se  anche  un  individuo  vi  si  adatta,  i  suoi  figli  riescono  deboli 
e  \)er  lo  più  sterili,  come  ò  stato  osservato  frequentemente  nelle  Indie  inglesi  : 
allo  stesso  modo,  animali  o  uomini  portati  da  climi  tropicali  o  caldi,  in  queUi 
temperati  o  freddi,  si  in<leboliscon(),  e  rimangono  predisposti  a  molte  ma- 
lattie, specialmente  di  natura  infettiva. 

Passando  da  un  clima  tenii)erato  ad  un  clima  caldo  il  sistema  nervoso  ri- 
mane nei  jirimi  tempi  molto  eccitato,  poi  depresso  ;  le  funzioni  dell'apparato 
difrerente  diventano  molto  tarde.  La  secrezione  del  sudore  è  quasi  sempre 
abbondante,  mentre  diminuisce  la  eliminazione  dell'orina  ;  l'attività  cardiaca 
cresce,  il  polso  si  fa  frequente,  il  numero  delle  respirazioni  aumenta.  Così 
l'organismo,  impoverito  di  sangue,  mal  nutrito,  debole,  è  disposto  non  solo 
alle  conmni  infezioni,  ma  anche  a  tutte  le  malatttie  speciali  del  clima.  Né 
meito  daimosi  riescono  i  climi  eccessivamente  freddi. 

Appunti   biblioflrraAci. 

Per  la  bibliografia  vedi:  Patologia  delV economia  caloiHca. 
ScHEL'BK,  Die  lirankheiten  d.   ìfarmen  Ldndeì',  1900. 


CAPITOLO  XIII. 

La  costittiEione,  l'abito  e  il  temperamento  quali   cause  predisponenti 

alle  malattie. 

Per  coatittizionp  s'intende  generalmente  quella  condizione  dell'organismo, 
rappresentata  da^  grado  di  resistenza  che  esso  oppone  alle  influenze  interne 
ed  esterne.  Questa  condizione  caratteristica  può  essere  duratura,  o  può  cam- 
biare col  mutare  della  nutrizione,  del  metodo  di  vita,  della  professione,  ecc. 
o  col  sopravvenire  di  malattie  :  dipende  ancora  dalla  struttura  del  corpo, 
<lal  rapporto  esistente  fra  le  singole  parti  che  lo  compongono,  dalla  loro 
anitudine   al   normale  funzionamento,  e  dal  potere  degli  organi  regolatori. 

L'espressione  esterna  della  costituzione  si  chiama  abito,  N'ò  parte  inte- 
grale il  temperamento,  che  è  l'espressione  dello  stato  d'animo  dell'individuo 
e  della  sua  attività  cerebrale. 

Alla  costituzione,  all'abito  e  al  temperamento  si  dette  per  il  passato  una 
i:rande  importanza,  e  si  distinguevano  artificiosamente  le  varie  costituzioni 
in  tanti  grui)pi,  mentre  ciò  è  in  realtà  impossibile,  poiché  tanti  sono  gli 
uomini,  tante  sono  le  costituzioni. 

Ancor  oggi  si  dice  robusta  e  rif/orosa  la  costituzione  di  quegli  ind  vidui 
che  hanno  corpo  ben  costruito,  sistema  osseo  e  muscolare  bene  sviluppato, 
IhjIso  ampio  e  tranquillo,  grande  capacità  respiratoria,  e  ben  attive  le  fun- 
zioni nutritive  e  della  digestione.  In  questi  individui  si  ha  una  grande  atti- 
vitìi  dello  scambio  materiale  ;  è  pronta  la  rigenerazione  dei  loro  tessuti  ;  e 
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la  resistenza  alle  cause  di  malattie  è  forte.  Il  vifj;ore  e  la  robustezza  sono 
inù  frequenti  nell'uomo,  fra  i  20  e  i  50  anni  ;  più  rari  nelle  donne. 

La  costituzione  debole,  ch'è  il  contrapposto,  si  distingue  in  irritaìdle  e 
Unlatlca.  La  prima  si  osserva  nelle  donne  e  nei  bambini,  con  ix)co  svilupp«> 
muscolare,  colorito  cutaneo  pallido,  facoltà  intellettuali  pronte,  tempera- 
mento irritabile. 

I  medici  antichi  la  qualificavano  (V irritabilità  cerebrale  quando  al  minimo 
rialzo  della  temperatura  l'individuo  delirava  ;  d'irritalnìitf)  spinale y  se  erano 
facili  le  convulsioni.  Tra  le  costituzioni  deboli  irritabili  sono  anche  da  cc»m- 
prendersi  la  costituzione  catarrale,  che  si  riconosce  per  la  pelle  sottile,  che 
suda  facilmente,  e  per  la  disposizione  alle  aflezioni  catarrali;  e  la  costitu- 
zione biliosa  caratterizzata  dal  colorito  olivastro  della  cute,  dalla  cupa  piii- 
mentatione  dell'iride,  e  da  una  pronta  reazione  nervosa. 

La  costituzione  linfatica  si  caratterizza  per  un  abbondante  sviluj»po  di 
adipe  in  tutti  i  tessuti,  e  legprere  tumefazioni  delle  ghiandole  linfaticbe,  per 
uno  scarso  svilupix)  dei  muscoli  :  tarda  è  la  reazione  nervosa,  lento  il  ri- 
cambio materiale,  e  poco  vigorosa  la  rigenerazione  degli  elementi  cellulari. 

Vabito  si  è  detto  che  è  l'espressione  della  costituzione  :  esso  viene  stabi- 
iito  specialmente  dai  rapporti  fra  la  lunghezza  ed  il  peso  pel  corpo,  <laHa 
forma  del  corpo,  dal  colorito,  dalla  posizione  abituale  del  corpo,  dalla  (juan- 
tità  di  sangue  contenuta  negli  organi  e  da  altri  caratteri. 

Si  ammette  generalmente  che  nelle  costituzioni  robuste  la  media  deiral- 
tezza  è  per  l'uomo  di  108  centimetri,  per  la  donna  di  157  centim(»tri  ;  «»  la 
media  del  peso  è  rispettivamente  di  65  e  di  54  chilogrammi. 

Costituzione,  abito  e  temperamento  hanno,  salvo  casi  s[)ecijdi,  un'ini- 
I)ortanza  assai  relativa  per  la  disposizione  alle  vai'ie  forme  morbose. 

Appunti   bibliografici. 

Intorno  alle  questioni  ora  accennate  si  trovano  dei  dati  ne^jli  antichi  trattali 
di  patologia.  Meritano  speciale  menzione  due  luibblicazioni,  molto  intert-^santi  dal 
solo  punto  di  vista  teorico: 

Bexkckk,  Die  AnatomtBche  Gntndlagen  dtr  Constitutioììsanomalien,  Marburg  1?<7S. 

Jaegkr,  Stfichenfestigkeit  iind  ConstituHonekrafiy  Leipzig  1878. 


CAPITOD  )  XIV. 
Rapporti  fra  l'età  e  la  predisposisione  alle  malattie. 

Alcune  malattie  si  presentano  unicamente  o  a  preferenza  in  determinati 
periodi  della  vita  individuale,  e  perciò  si  ritiene  Vetà  f/uale  wowrnto  coadiir^ 
rante  al  loro  insorgere. 

Vetà,  che  comprentie  il  periodo  dell'allattamento  (dalla  nascita  fino  circa  ni 
decimo  mese  di  vita),  Tinfanzia  (che  dura  fino  ai  7  anni),  la  pubertà  (dai  7  ai 
14  anni),  e  la  gioventù  (il  cui  primo  periodo  chiamasi  adolescenzti),  fino  a} 
25."  anno,  si  dice  deW accrescimento  ;  si  chiama  stazionario  quello  dell'età 
adulta  (dai  25  ai  45  anni)  e  dell'età  matura  o  attempata  (dai  45  ai  (»0  anni). 
Poi  segue  il  periodo  di  declinazione,  ossia  la  vecchiaia. 
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Nell'età  infantile  attecchiscono  facilmente  i  virus  di  malattie  esantema- 
tiche (scarlattina,  morbillo,  varicella,  roseola).  Nei  neonati  e  nei  lattanti  in- 
vece hanno  presa  altre  dermatosi.  11  lupus  si  sviluppa  tra  il  3."  ed  il  20/ 
anno  di  vita.  La  rachitide  dal  3."  anno  in  là. 

Nell'infanzia  e  nella  pubertà  sono  più  frequenti  che  in  altre  età  le  affezioni 
delle  i>ssa  e  del  midollo  osseo.  Nel  primo  anno  di  vita  sono  frequenti  cause 
(li  morte  le  affezioni  intestinali. 

La  pertosse  è  una  malattia  che  si  verifica  specialmente  in  bambini  che 
non  hanno  oltrepassato  il  primo  decennio  ;  la  meningite  tubercolare  si  pre- 
senta con  maggior  frequenz^i  fra  il  2.<*  ed  il  7.*'  anno. 

I  disturbi  cardiaci  e  circolatori,  le  alterazioni  delle  pareti  vasali  sorgono 
di  solito  tlopo  il  40."  anno  di  vita;  la  paralisi  agitante  comincia  di  solito 
dO{.K>  i  60. 

La  tubercolosi  miete  numerose  vittime  fra  i  15  e  i  30  anni,  e  poi  nell'età 
avanzata. 

Alcune  malattie  nervose,  per  esempio  la  paralisi  infantile,  si  ha  nei  3 
I^rinii  anni  di  vita,  mentre  altre  si  presentano  nel  periodo  fra  i  25  e  i  45  anni 
^sclerosi   nmltiple  del  sistema  nervoso  centrale). 

I^  gotta  ed  alcune  malattie  del  ricambio  appaiono  fra  i40ed  i  50  anni.  Il 
carcinoma  si  presenta  di  solito  dopo  i  35.  * 

Molti  altri  esempi  ancora  si  potrebbero  aggiungere  :  ma  bastino  questi  a 
<Iinjo«trare  che  la  predisposizione  per  alcune  malattie  è  legata  specialmenU^ 
alla  condizione  di  sviluppo  dell'organismo. 

Appunti  bibliografici. 

Dei  dati  itnportaiiti  hii  ciuesto   angomeiito   ni   trovHDO  speeinlmeuto  nel  Manuale 
di  patologia  speciale  medica  dello  Zikm8hex. 


CAPITOLO  XV. 
n  sesso  e  la  pradisposisione  alle  malattie. 

La  prediapOHulone  ad  alcune  malattie  è  più  sciluppata  in  un  ftes.so  che 
neiVaìtro.  Nella  donna,  secondo  le  statistiche,  predominano  alcune  malattie, 
che  sono  più  rare  nelTuonio;  e  viceversa. 

Oi«iì  vediamo  nella  donna  di  frequente  l'isterismo,  le  malattie  del  sangue, 
s[»ecialmente  la  clorosi,  la  malattia  del  Basedow,  Tulcera  del  ventricolo  ed 
altre  ancora;  mentre  le  ernie,  la  tabe  dorsale,  le  atrofie  muscolari,  la  cir- 
rosi del  fegato  e  le  malattie  renali  sono  più  frequenti  nell'aowio.  Ma  di 
queste  affezioni,  i)iù  che  nel  sesso,  è  da  cercarsi  la  cagione  predisponente 
nel  nieUxio  di  vita,  e  nella  educazione  fisica  ed  intellettuale  diversa  dei  due 
se?i^i. 

Vi  sono  però  altre  malattie  il  cui  sorgere  è  veramente  collegato  alla  vita 
Hcssaal€\  Cosi  la  mestruazione,  la  gravidanza  e  il  puerperio,  l'allattamento, 
l'età  critica,  predispongono    la    donna   ad    una   serie   di   disturbi  ignoti  al- 
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Tuomo,  e  preparano  la  via  e  il  terreno  a  malattie  consecutive,  talune  infet- 
tive, altre  del  sistema  nervoso  e  circolatorio. 

Generalmente  nascono  più  maschi  che  femmine,  ma  la  mortalità  fra  i 
primi  è  più  forte  che  tra  queste;  tal  che,  persistendo  questo  fatto,  ne  deriva 
che  le  femmine  siano  nel  mondo  in  maggioranza  dei  maschi.  Così  almeno 
generalmente  si  afferma  colla  scorta  delle  statistiche. 

Nella  pubertà  le  femmine  soffrono  più  facilmente  di  clorosi  che  i  maschi, 
ed  anche  hanno  più  frequenti  disturbi  dipendenti  dagli  organi  genitali. 

Al  principio  dell'età  matura  tutti  e  due  i  sessi  sono  disposti  egualmentt^ 
alle  malattie  d'infezione,  salvo  che  la  peritonite  si  presenta  di  rado  nei  maschi, 
mentre  questi  soffrono  più  spesso  di  malattie  polmonari  e  pleuriche. 

Le  malattie  che  sono  più  frequenti  causa  di  morte,  quali  la  tubercolosi  e 
i  tumori  maligni,  colpiscono  in  egual  proporzione  i  due  sessi. 

Si  ritiene  generalmente  che  la  donna  sia  più  resistente  ai  dolori  fisici  «he 
non  l'uomo. 

Appunti  biblioifrafid. 

Anche  hii  questo    arf^omentp,    i   dnti   che  si   trovano   nel   precitato  libro  dello 
ZiRMSSKX  80U0  i  più  dÌftU8Ì. 


CAPITOLO  XVI. 
La  razsa  e  la  predisposizione  ai  mali. 

Nello  studio  delle  malattie  infettive  si  rileva  facilmente  come  le  varie  razze 
animali  siano  ])assibili  in  modo  ben  divello  ad  una  identica  causa  paa'assi- 
tarla;  ugual  fenomeno  si  riscontra  anche  tra  gli  uomini. 

È  un  fatto  che  le  razze  colorate  sono  più  facilmente  e  più  spesso  colpite 
dal  colera,  dalla  peste,  dalla  lebbra,  dal  vainolo,  dalla  tuìjercolosi  e  dalle  in- 
fezioni provocate  dai  piogeni  :  ma  resta  a  vedere  se  questa  maggiore  sensi- 
bilità loro  per  le  malattie  infettive  derivi  da  altre  causo  che  non  siano  (luello 
dell'ambiente,  come  la  cattiva  nutrizione,  la  poca  pulizia  personale,  la  man- 
canza di  regole  d* igiene  sociale,  i  quali  fatti  contribuiscono  tutti  a  diminuire 
la  naturale  resistenza  dell'organismo.  Secondo  alcuni  non  è  affatto  dimo- 
strato che  vi  siano  malattie  speciali  «li  razza. 

Se,  per  esempio,  in  un'epidemia  di  peste  sono  colpiti  quasi  esclusivamente 
gli  indigeni,  ciò  è  perchè  questi  vivono  in  ambieni  antigienici,  e  sono  mal 
nutriti  o  addirittura  sofferenti  per  ine» ha. 

È  però  vero  che  alcune  malattie  esaittematiche  sonc»  più  frequenti  fra  la 
razza  bianca^  e  specialmente  in  Inghilterra  ed  in  altri  paesi  nordici  che  in 
quelli  meridionali,  e  così  parecchie  affezioni  del  ricambio  materiale  —  fatto 
quest'ultimo  che  si  può  spiegare  coH'abbondante  e  intemperante  uso  d'ali- 
menti ricchi  di  materiali  azotati;  —  ma  si  badi  pur  sempre  che  molti  degli 
esempi  di  predisposizione,  che  si  ricordano  dagli  autori  per  dimostrare  la 
morbigenità  propria  di  alcune  razze  umane,  vanno  accettati  con  riserva, 
l>oichè  non  vi  si  fa  astrazione  da  tante  altre  condizioni  essenziali  d'ambiente, 
di  metodo  di  vita,  di  educazione  fìsica  e  morale. 
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Appunti   bibliografici. 

Dei  dati  sa  questo  argomento  si  trovano  anche  nei  trattati  di  malattie  dei  paesi 
caldi  yedi:  Rho,  Malattie  dei  olimi  tropicalif  Torino  1898,  Schbubk,  Die  Kranìchcìten 
d.  ffarm.  Lander,  1900,  e  nell'UHLK  e  Wagnkr,  Manuale  di  patologia  generale. 


CAPITOLO  XVII. 
Le    professioni. 

Vi  sono  delle  malattie  che  si  sviluppano  con  maggiore  frecpienza  fra  gli 
individui  che  esercitano  certe  professioni,  così  il  carbonchio  nei  conciatori, 
l'avvelenamento  per  piombo  negli  stagnini,  ecc.  Tali  malattie  insorgono  per 
cause  specijtehe,  a  cui  IMndividuo  per  il  suo  mestiere  si  esjX)ne  direttamente  ; 
ma  non  è  di  coteste  che  qui  si  debba  tenere  parola.  Invece  vanno  ricor- 
date quelle  preiUsposizioni,  che  sono  determinate  dalle  condizioni  in  cui  sono 
costretti  a  vivere  alcuni  lavoratori,  e  die  riescono  cause  coadUwanti  ili 
malattia. 

Con  alcuni  esempi  ci  si»iegheremo  più  chiaramente. 

Un  lavoro  forzato  degli  organi  respiratori  dispone  a  varie  malattie  della 
faringe,  della  laringe  e  dei  polmoni:  di  ciò  ci  danno  prova  i  suonatori  <li 
islrumenlo  da  fiato  e  i  parlatori  di  professione.  E  alle  varie  malattie  polmo- 
nari, specialmente  alla  tubercolosi,  sono  più  facilmente  soggetti  quegli  operai» 
che  lavorando  in  aml>ienti  i)olverosi,  hanno  le  mucose  delle  vie  resi>iratorie 
esposte  a  molteplici  insulti. 

Lo  stare  sempre  forzatamente  ritti,  coiìie  avviene  per  i  tii)Ogi'afì  e  per  i 
camerieri,  predispone  a  disturbi  circolatori  degli  arti  inferiori  ;  ed  il  rima- 
nere, per  consuetudine  necessaria,  col  torace  ripiegato  in  avanti,  come  fanno 
i  tessitori,  i  calzolai,  i  sarti,  ecc.,  senza  che  i  polmoni  possano  estendetesi 
lil>eramente,  predispone  a  malattie  di  varia  natura  delle  vie  respiratorie. 

Il  portare  forti  pesi  nell'età  dell'accrescimento  pre<lispone  a  deformità 
della  colonna  vertebrale,  a  quelle  delle  estremità  inferiori,  alla  carie  delle 
vertebre  del  collo. 

Nelle  professioni  liberali  l'attività  mentale  eccessiva  ò  un  momento  pre- 
disponente per  le  malattie  nervose. 

In  genere  la  povertà,  comune  fra  gli  operai,  facilita  la  via  a  non  poche 
malattie,  in  ispecie  infettive  ;  e  la  esuberante  nutrizione  degli  in<lividui  ap- 
I)artenenti  alle  classi  agiate  apre  loro  la  via  alle  alterazioni  del  ricambici 
materiale. 

Appunti   bibliografici. 

È  un  lavoro  ottimo  quello  di  Hikt,  Le  malattie  dei  lavoratorij  1871-76,  e  di  Er- 
LKXBURt;,  Handbuch  der  Oewerhes-Hygiene,  1876. 

La  prima  e  ancor  sempre  interesnaute  pubhlieazione  su  (jnewto  argomento  è  quella 
del  Kamazzini,  1722. 

Le  malattie  professionali  d'interesse  per  Pigiene  sono  ampiamente  considerate 
nei  Trattati  dHgiene, 
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CAPITOLO  XVIII. 
L'«redità    e   l'ereditarietà. 

Introduzione  e  definizione  dell'eredità  e  delFerediinrietà.  —  Le  diverse  forme  di 
trasmissione  dei  caratteri  ereditari  :  la  riproduzione  asessuale,  la  riproduzione  sessuale, 
la  scissiparità  e  la  gemmazione.  —  I  fatti  dell'ereditarietà  dei  caratteri  fisiologici:  la 
generazione  alternata,  l'atavismo,  la  palingenesi,  gli  organi  rudimentali,  le  variazioni 
individuali,  l'ereditarietà  delle  funzioni,  l'ereditarietà  dei  caratteri  psichici,  l'eredita- 
rietà dei  caratteri  acquisiti,  la  telegouia.  —  I  fatti  dell'ereditarietà  dei  caratteri  paiok^- 
gici  :  l'atavismo,  le  degenerazioni,  le  varie  malattie  ereditarie,  i  caratteri  teratologici. 
—  Le  leggi  dell'eredità  :  l'eredità  omocrona,  l'eredità  omotopa,  l'eredità  limitata  dal 
sesso.  —  Le  teorie  dell'ereditarietà:  teoria  della  pangenesi  (Darwin),  teoria  delle 
unità  fisiologiche  (Spencer),  teoria  della  perigenesi  dei  plastiduli  (Haeokel),  teoria 
dell'idioplasma  (Naegeli),  teoria  della  pangenesi  intracellulare  (De  Vries),  teoria  del 
plasma  germinativo  (Weismanu),  teoria  dei  plasomi  (Wiesner),  teoria  dei  gemmari 
(Hauicke),  teoria  delle  cause  attuali  (Delage).  —  Riassunto  e  conclusioni. 

I^)  Studio  dell'eredità  e  dell*adattainentt)  quali  fattori  della  variazione  della 
specie  è  stato  coltivato,  con  ognora  crescente  interesse,  dacché  il  Darwin, 
nel  1851),  mise  in  evidenza  l'importanza  di  cotesti  fenomeni  biologici- 

Da  prima  si  cercarono  i  latti  che  ad  essi  possono  ascrivei'si  e  le  leggi  che 
li  regolano  ;  se  ne  studiarono  poscia  le  cause  determinanti  (il  determinismo) 
dal  punto  di  vista  dell'and^iente  e  dell'organizzazione  biologica,  e  infine  si 
indagò  con  la  osservazione,  e  con  lo  esperimento,  ed  anche  con  la  specula- 
zione la  natura  dei  processi  più  intimi  ed  elementari,  da  cui  il  fatto  dell'ere- 
dità risulta. 

Queste  ricerche  di  biologia  generale  divennero  presto  materia  e  patrimonio 
ilei  patologi,  i  quali  vi  aggiunsero,  con  profitto  generale,  il  largo  contri- 
buto della  loro  esperienza. 

Per  eredità  s'intende  il  fatto  della  trasmissione  dei  caratteri  dei  genitori 
ai  figli  ;  ereditarietà  invece  si  chiama  la  capacità  di  cotesta  trasmissione 
negli  organismi. 

L'eredità  si  manifesta  in  modo  evidente  nel  fatto  che  ogni  animale  o  pianta 
può  procreare  unicamente  una  pianta  o  un  animale  simile  a  sé,  vale  a  dire 
della  medesima  specie. 

Questo  processo,  che  negli  organismi  superiori  della  scala  filogenetica 
sembra  molto  complesso,  si  presenta  in  forma  più  semplice  nella  riprodu- 
zione de'  protisti  e  delle  singole  cellule  degli  organismi  superiori.  In  cotesto 
fenomeno  di  riproduzione,  l'eredità  si  manifesta  con  la  divisione  d'una  cel- 
lula, per  la  quale  sorgono  due  cellule  figlie  eguali  alla  madre. 

Prima  di  passare  a  trattare  della  ereditarietà  dei  caratteri  patologici,  sarà 
opportuno  far  cenno  dei  fenomeni  dell'eredità,  del  loro  modo  di  manifestarsi 
nelle  varie  classi  animaU  e  nelle  diverse  forme  di  riproduzione. 
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A.  —  Le  diverse  forme  di  trasmissione  dei  caratteri  ereditari!. 
\,  —  La  riproduzione  asessuale, 

l.^'La  riproduzione  per  segmentazione  è  propria  di  molti  organismi  uni- 
cellulari, che  si  segmentano  in  due  parti  eguali,  i)er  i  loro  caratteri,  all'orga- 
nismo da  cui  ebbero  origine.  Ciascuno  di  questi  nuovi  elementi  si  segmenta 
alla  sua  volta,  dopo  aver  acquistato  un  certo  volume,  per  dare  origine  ad 
altri  due  organismi. 

Secondo  l'opinione  più  accreditata  la  causa  determinante  della  segmenta- 
zione si  troverebbe  nello  squilibrio  che  si  forma,  in  conseguenza  dell'accre- 
sciraento  della  cellula,  fra  il  suo  volume  e  la  sua  superfìcie,  per  cui  riesce 
difficile  l'assorbimento  dei  materiali  necessari  al  ricambio. 

Gli  organismi  sorti  per  segmentazione,  come  abbiamo  accennato,  hanno  i 
medesimi  caratteri  dei  loro  generatori. 

Si  tenga  presente  che  questa  forma  di  riproduzione  i*  comune  a  tutte  le 
cellule  degli  organismi  superiori  :  ciò  ci  servirà  poi  alla  intelligenza  dei  fe- 
nomeni dell'eredità. 

2.**  La  riproduzione  per  spore  negli  organismi  unicellulari,  —  Alcuni 
protisti  si  riproducono  formando  nel  loro  interno  un  numero  maggiore  o 
minoi'e  di  unità  morfologiche  dette  spore,  le  quali  escono  poi  dal  protistae 
si  trasformano,  dopo  un'evoluzione  più  o  meno  lunga  e  complicata,  in  un 
organismo  eguale  a  quello  generatore.  In  questo  caso  si  ammette  la  tras- 
missione di  una  sostanza  ereditaria  dall'organismo  generatore  alle  spore,  e 
da  queste  all'organismo  figlio.  E  il  fenomeno  si  deve  considerare  con  gli 
stessi  criteri  che  la  riproduzione  per  segmentazione. 

3.*^  La  riproduzione  per  spore  negli  esseri  pluricellulari  segna  il  pas- 
saggio fra  i  moili  di  riproduzione  sopra  ricordati  e  quelli  per  uova.  Una 
cellula  (detta  spora)  si  stacca  dall'organismo  [)luricellulare,  e,  segmentan- 
dosi, dà  origine  ad  un  nuovo  essere. 

I^  formazione  delle  spore  avviene  nei  differenti  organismi  in  modo  diver^). 
Ad  eseniiùo  :  in  una  colonia  della  magospliaera  (flagellato)  tutte  le  cellule 
che  lo  compongono  sono  eguali,  e,  staccandosi  in  un  certo  momento  le 
une  dalle  altre,  s'incistano  tutte  egualmente,  e  poscia  segmentandosi  pro- 
ducono tutto  il  ciclo  ontogenetico  fino  alla  formazione  di  una  magospbaera 
adulta.  In  altri  casi  la  facoltà  riproduttiva  non  ò  propria  di  tutte  le  cellule 
che  compongono  l'organismo,  ma  è  riservata  soltanto  a  certune,  le  quali 
sono  bene  spesso  differenti  dalle  altre  per  speciali  caratteri.  Queste  cellule 
riproduttive,  in  generale  mobili  e  provviste  di  im  flagello,  vengono  chia- 
mate zoospore. 

Senza  entmre  in  altri  particolari  ricorderemo  che  questa  foi-ma  di  ripro- 
duzione non  va  confusa  con  quella  per  uova  partogenetiche. 

4.^  La  rifjroduzione  per  coniugazione  è  una  forma  intermedia  fra  la 
asessuale  e  la  sessuale,  per  cui  alcuni  autori  la  chiamano  anche  sernises- 
suale.  Essa  consiste  nefla  fusione  totale  oppure  parziale  di  <iue  cellule,  e  si 
•listingue  dalla  riproduzione  sessuale  percliò  le  due  cellule  non  hanno  subito 
il  processo  di  riduzione. 

Gameti  si   chiamano  le  cellule  che  prendono  parte  alla  coniugazione,  la 
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quale  ò  totale  se  la  fusione  dei  loro  elementi  è  completa  ;  parziale  se  si  fon- 
dono i  soli  nuclei. 

La  prima  forma  dicesi  ìsof/ametlca  quando  i  gameti  che  vi  prendono  parte 
sono  eguali,  e  eterogametica  quando  i  due  gameti  si  comportano  in  modo 
diverso  Tuno  dall'altro,  o  sono  diversamente  costituiti. 

La  coniugazione  totale  è  propria  di  molte  alghe,  quella  parziale  di  alcuni 
infusori. 

In  queste  due  ultime  forme  di  riproduzione  per  spore  e  per  coniugazione, 
il  problema  della  ereditarietà  riesce  invero  complicato,  perchè,  essendo  affi- 
data la  riproduzione  ad  una  cellula  sola  che  si  distacca  poi  dalPorganismo 
(quando  si  tratta  di  pluricellulari),  bisogna  spiegare,  non  solo  come  da  questa 
cellula  la  sostanza  ereditaria  si  distribuisca  in  tutte  le  cellule  dell'organismo 
figlio,  ma  anche  come  i  caratteri  ereditari  di  tutte  le  cellule  dell'organismo 
generatore  si  siano  accunmlati  in  ima  sola  cellula. 

11.  —  La  riproduzione  sessuale. 

La  riproduzione  sessuale  raj^presenta  la  forma  più  complessa  ed  elevata 
di  moltiplicazione,  ed  è  propria  di  tutti  gli  organismi  più  differenziati. 

I  due  elementi  generatori  sono:  Vuovo  e  il  nemaspernia^).  11  primo  si  ca- 
ratterizza per  la  sua  considerevole  grandezza,  per  l'accumulo  di  sostanze 
nutritive,  per  la  scarsa  mobilità  ;  il  secondo  al  contrario  per  la  sua  piccolezza, 
per  la  grande  mobilità  e  vivacità. 

Quando  i  due  sessi,  femmina  e  maschio,  sono  riuniti  nello  stesso  individuo, 
si  parla  allora  di  ermafroditismo^),  il  quale  può  essere  sufficiente  o  insuffi- 
ciente a  seconda  che  i  due  elementi  eterosessuali  dello  stesso  individuo  pos- 
sono o  no  unirsi  tra  di  loro.  L'ermafroditismo  si  trova  fra  gli  animali  delle 
specie  inferiori  ;  negli  altri  invece,  e  sono  i  più,  i  sessi  sono  distribuiti  fra 
individui  diversi. 

La  diversità  che  si  nota  negli  elementi  riproduttori  dei  due  sessi  è  dovuta 
all'adattamento  divergente  che  ha  agito  sui  caratteri  secondari  della  cellula: 
infatti  lo  studio  comparato  della  spermatogenesi  e  dell'orogenesi  avrebbe  dimo- 
strato che  la  parte  essenziale  di  questi  elementi  è  perfettamente  eguale  nei 
due  sessi.  La  spermatogenesi  è  iniziata  da  una  cariocinesi  dei  nuclei  degli 
spermatociti,  la  quale  conduce  alla  formazione  di  due  nuclei.  Questi  due 
nuclei,  senza  rientrare  nello  stadio  di  riposo,  passano  ad  una  seconda  carioci- 
nesi, la  quale  differisce  da  quelle  ordinarie  per  la  mancanza  della  scissione 
delle  anse  cromatiche:  onde  ciascuno  dei  nuclei  figli  contiene  solo  la  metà 
del  immero  primitivo  delle  anse  stesse.  Cosi  da  ogni  spermatocita  si  for- 
mano quattro  spermatozoi. 

Questa  forma  di  divisione,  per  cui  si  riduce  alla  metà  il  numero  normale 
<li  anse  cromatiche,  è  detta  procosso  di  riduzione. 

L'uovo  nella  sua  maturazione  subisce  anch'esso  un  processo  di  riduzione  : 
però,  dopo  la  prima  segmentazione,  uno  dei  nuclei  figli  resta  nel  cito- 
|)lasma,  mentre  l'altro  viene  espulso  sotto  la  forma  di  un  corpicciuolo  ro- 
tondo che  è  detto  primo  corpo  polare,  11  nucleo,  che  rimane  nel  citoplasma. 


')   vi-'iT.  ZZ  tessuto,   ^TTepua  ZI  seiiic 

')  Probabilmente  da  'r.^-/^^  =  Mercurio,  'a-^ooo-t^;    -  Venere. 
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}>i  ^giiienta  per  la  seconda  volta,  senza  rientrare  nello  stato  di  riposo,  e 
subisce  il  processo  di  riduzione;  uno  dei  nuovi  nuclei  cosi  derivati  viene  pa- 
rimenti espulso  e  forma  il  secondo  corpo  polare',  Taltro  costituisce  invece  il 
pronucleo  femimnlle,  I  corpi  polari  si  devono  perciò  considerare  come  uova 
rudimentali,  e  il  processo  di  riduzione  femminile  in  nulla  differisce  dal  pro- 
cesso di  riduzione  maschile. 

Perchè  da  questi  elementi  si  abbia  la  riproduzione  di  un  nuovo  orga- 
nismo è  normalmente  necessaria  la  loro  fusione  ;  processo  questo  che  prende 
il  nome  di  fecondcuione. 

L'elemento  maschile  entra  nel  citoplasma  dell'uovo,  s'accosta  al  pronucleo 
femminile  ;  i  due  pronuclei  si  uniscono  e  formano  il  nucleo  dell'uovo  fecon- 
dalo, che  incomincia  allora  a  segmentarsi,  dando  origine  ad  un  organismo 
nuovo. 

Per  l'origine  d'un  nuovo  organismo  non  è  sempre  indispensabile  la  fe- 
con*lazione  :  ciò  è  dimostrato  dalla  partenogenesi  *),  col  qual  nome  si  indica 
il  procesiso  di  sviluppo  d'uova  non  fecondate. 

Da  poco  si  conoscono  fatti  di  partenogenesi  maschile  :  e  cioè  i  nema- 
spernii  di  alcuni  echinodermi  sono  capaci  di  originare  un  organismo  senza 
il  concorso  del  pronucleo  femminile. 

III.  —  La  scissi  parità  e  la  (jemmazione. 

Per  separazione  di  una  parte  maggiore  o  minore  dell'organismo  hanno 
nascimento  nuovi  individui,  e  l'organismo  poi  si  reintegra.  Essa  si  mani- 
festa o  sotto  forma  di  scissiparità,  quando  l'organismo  si  divide  in  due  parti, 
che  poi  si  completano,  o  sotto  forma  di  gemmazione.  Quest'ultima  consiste 
nella  formazione  di  un  novello  individuo  da  poche  cellule,  le  quali  si  molti- 
plicano restando,  per  un  tempo  variabile,  aderenti  all'organismo  genera- 
tore :  se  ne  rendono  poi  indipendenti  o  staccandosene  del  tutto  o  rimanendo 
a  lui  aderenti,  e  così  da  un  solo  individuo  risulta  una  colonia. 

La  gemmazione  segna  il  passaggio  fra  la  moltiplicazione  e  la  riproduzione. 

B.    —   I   FATTI   dell'ereditari  ETÀ   DEI   CARATTERI   FISIOLOGICI. 

1.  —  La  generazione  alternata, 

K  in)to  a  tutti  come  uno  dei  fatti  più  elementari  dell'ereditarietà  è  che  ogni 
pianta  e  ogni  animale  dà  origine  soltanto  ad  organismi  della  medesima 
s|»ecie.  Questo  fenomeno  sembra  subire  una  eccezione  nella  generazione  al- 
ternata, la  quale  si  verifica  quando  un  organismo  ne  genera  un  altro  di  na- 
tura da  lui  diversa,  e  questo  ne  genera  a  sua  volta  uno  simile  al  primo 
generatore.  In  tal  caso  una  di  queste  generazioni  è  dovuta  sempre  a  ripro- 
duzione sessuale,  mentre  l'altra  può  avvenire  secondo  un'cdtra  forma. 

I^  generazione  alternata  non  rappresenta  un'eccezione  alla  legge  gene- 
rale dell'eredità,  ma  dimostra  che  il  ciclo,  per  cui  un  organismo  dà  origine 
ad  un  altro  tlella  medesima  specie,  è  allungato  di  una  generazione. 


')  T*c=y£vo4  zz.  vergine,  •/'n'sii  zz  origine. 
Llistig.    -  VoL  I.  —  10. 
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li.  —  L'atacismo, 

È  noto  clie  spesso  gli  organismi  mancano  di  alcuni  dei  caratteri  fisici  dei 
loro  genitori,  mentre  rassomigliano  ad  alcuno  degli  avi  più  o  meno  recenti. 
Questa  forma  d'eredità,  che  rimane  latente  in  una  o  più  generazioni  e  si 
manifesta  in  discendenti  anche  lontani,  porta  il  nome  di  aiarismo. 

L'atavismo  si  manifesta  non  solo  a  poche  generazioni  di  distanza,  ma 
talvolta  anche  a  distanza  di  migliaia  di  generazioni  ;  ed  anche  nella  razza 
umana  noi  troviamo  spesso  ritorni  atavici  verso  caratteri  di  anticlii>?simi 
progenitori. 

Avendo  l'atavismo  una  importanza  fondamentale  per  la  patologia,  special- 
mente per  quanto  riguarda  la  teoria  delle  degenerazioni,  ritorneremo  più 
tardi  su  questo  argomento,  quando  si  parlerà  dell'ereditarietà  dei  caratteri 
patologici. 

HI.  —  La  palinfjenesl. 

Ciascun  organismo  subisce  nel  suo  sviluppo  embrionale  una  serie  di  tras- 
formazioni, le  quali  si  succedono  secondo  un  piano  determinato,  per  mrxlo 
che  da  una  semplice  cellula  si  arriva  alla  formazione  degli  organismi  più 
elevati. 

Con  la  scorta  di  lunghi  studi  comparativi  di  anatomia,  d'embriologia  e  di 
paleontologia,  l'Haeckel  ha  potuto  stabilire  la  legge  biogenetica  fondamen- 
tale sul  parallelismo  fra  ontogenesi  e  filogenesi.  E  cos^  egli,  per  il  primo, 
ha  rilevato  che  i  vari  stadi,  che  attraversa  ogni  specie  nello  sviluppo  ontose' 
netleo  V),  sono  la  ripetizione  di  stadi  che  nello  sviluppo,///o//ene^/co  ^)  hanno 
passato  i  progenitori  della  specie.  È  questo  un  fatto  di  natura  ereditaria,  il 
quale  si  manifesta  transitoriamente  nella  evoluzione  embrionale. 

In  questa  inoltre  si  verificano  dei  fatti,  che  non  trovano  riscontro  nella 
filogenesi  e  sono  dovuti  ad  adattamenti  speciali  alle  condizioni  precarie  del- 
l'embrione: e  sono  detti  fenomeni  cenogenetlcl ;  mentre  i  primi  a  cui  abl)ianio 
accennato  si  chiamano  pallngenetlcl. 

IV.  —  Altri  fenomeni  di  ereditarietà, 

1.0  GU  organi  rudimentali  sono  organi  incapaci  di  svolgere  alcuna  fun- 
zione nell'organismo  a  cui  appartengono:  essi  sono  frequenti  nei  vegetali  «* 
negli  animali. 

Nell'uomo  sono  rappresentati  dal  coccige,  dalla  plica  semilunare,  ecc. 
Similmente  vediamo  nelle  api  operaie  gli  organi  genitali,  in  molti  fiori  or- 
gani di  riproduzione  maschili  e  femminili  assolutamente  incapaci  della  ge- 
nerazione. 

La  presenza  di  questi  organi  senza  funzione,  e  ridotti  anche  morfologica- 
mente, dipende  dalla  ereditarietà  dell'organo  che  perdura  sebbene  sia  ormai 
cessata  la  sua  utilità. 


1)  Gvra  =:  ente. 

2)  f\j).oj  zz  stirpe,  specie. 
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2.''  Lo  varicuionì  individuali  si  trasmettono  dai  genitori  ai  figli,  come  i 
caratteri  propri  della  specie.  Appunto  sulFereditarietà  di  questi  caratteri  in- 
dividuali riposa  la  variazione  della  specie. 

:V  l'ereditarietà  delle  funzioni.  Le  funzioni  sono  ereditabili?  oppure 
l'ereditarietà  è  propria  unicamente  del  substrato  anatomico  della  funzione? 
(Questi  quesiti  vennero  ampiamente  discussi,  ma  si  risolvono  in  modo  vario 
a  seconda  che  si  accetti  Tuna  o  Taltra  delle  ipotesi  sulla  ereditarietà,  che 
noi  conosceremo  più  tardi.  Un  fatto  ò  certo  :  le  funzioni  si  manifestano  in 
egual  maniera  nei  genitori  e  nei  figli,  per  quanto  riguarda  il  loro  mecca- 
nismo, o  la  loro  successione,  o  la  loro  periodicità. 

A.^  ÌJ ereditarietà  dei  caratteri  psichici ^  sia  intellettuali  sia  etici  o  este- 
tici, è  un  fatto  dimostrato  anch'esso  da  numerose  osservazioni.  Le  eccezioni 
che  si  notano  a  questo  riguardo,  si)ecialmente  nell'ereditarietà  del  genio, 
non  hanno  ancora  avuto  una  interpretazione  per  tutti  soddisfacente.  Furono 
l'ormulate  a  questo  proposito  varie  teorie  ;  la  più  nota  è  quella  che  stabi- 
lisce un  nesso  fra  degenerazione  e  genio  (Lombroso). 

5.*^  V ereditarietà  dei  caratteri  acquisiti  è  una  delle  questioni  più  discusse 
fra  i  biologi.  Il  Weismann  e  la  sua  scuola  (neo-darwiniani)  negano  asso- 
lutamente che  un  carattere  acquisito  durante  la  vita  individuale  sia  trasmis- 
s^il>ile  tla  un  organismo  ai  suoi  discendenti  ;  mentre  la  scuola  opposta  con  a 
cajM)  lo  S[)encer  {neo-lamarldM)  sostiene  che  i  caratteri  acquisiti,  l'effetto 
(leiruso  e  del  non  uso  degli  organi,  siano  perfettamente  ereditabili. 

(ili  argomenti  portati  in  campo  da  tutte  e  due  le  scuole,  fra  loro  combat- 
tenti, si  riferiscono  a  fatti  d'osservazione  e  a  dati  sperimentali,  ma  sono  tutti 
[Mx-o  persuasivi,  poiché  tanto  i  neo-darwiniani  quanto  i  neo-lamarkisti  sono 
parliti  da  concetti  afirioristici,  più  che  dall'esame  obiettivo  dei  fatti  o  da 
f^perietize  decisive.  K  un  fatto  che,  quando  si  neghi  la  possibilità  della  ere- 
«Htarietii  dei  caratteri  acquisiti,  non  è  facile  trovare  altra  ragionevole  spie- 
;;azione  ili  molti  istinti  e  dei  caratteri  psichici  degl'  individui. 

*).'*  I^i  telef/onia^)  sarebbe  secondo  alcuni  osservatori  una  forma  speciale 
di  ere<lila pietà,  per  la  quale  tutti  i  figli  di  una  femmina  di  mammifero,  che 
*ii  <ìd  sessualmente  congiunta  con  vari  maschi,  debbano  possedere  qualche 
carattere  proprio  del  i)adre  del  primo  figlio.  Questa  ipotesi  non  viene  soste- 
nuta per  ora  da  fatti  positivi. 

C.    —    I    FATTI   dell'ereditarietà    DEI   CARATTERI   PATOLOGICI. 

1.**  L'atavismo.  L'eredità  atavica  si  manifesta,  quale  fatto  patologico,  in 
molo  vario.  Per  quanto  riguarda  l'uomo,  l'atavismo  si  dice  storico,  se  lo 
stadio  di  sviluppo  filogenetico,  di  cui  ò  proprio  il  carattere  del  quale  si  è 
avuto  il  ritorno  atavico,  si  riferisce  ad  un'epoca  non  anteriore  allo  sviluppo 
delle  civiltà  orientali  ;  preistorico,  quando  esso  invece  risalga  all'uomo  dalle 
età  selvaggie;  animale,  (piando  risalga  agli  stadi  filogenetici  anteriori  al- 
l'uomo. 

L'atavismo  assume  l'aspetto  di  un  arresto  di  sviluppo  quando  il  carattere 
atavico  esiste  normalmente  nella  vita  ontogenetica  dell'  individuo,  e  assume 


^  r^it  zz  lontano. 
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Taspetto  di  una  deoiazione  di  sviluppo^  ove   tale  carattere  esista  nella  til«> 
lesi  della  specie  soltanto,  ma  sia   scom[)arso  dalPevoluzione   embrionale 

un  fatto  cenogenetico. 
.e  anomalie  ataviche  si  dividono  perciò  in  due  categorie:  alla  prima  ap- 
•tengono  il  labbro  leporino,  la  lìssura  branchiale  congenita,  la  jierma- 
iza  della  sutura  frontale,  la  coda  rudimentale,  V  utero  bicorne,  ed  altn^ 
5ora;  alla  seconda  categoria  appartengono  la  i>olidattilia  che  risale  ai 
►genitori  dipneusti  dei  mammiferi,  il  tubercolo  darwiniano,  e  altre  aiio- 
lie  del  sistema  osseo  e  muscolare. 

2.**  Le  degenerashni.  Una  delle  forme  morbose  più  importanti  di  eredità 
[uella  delle  degenerazioni.  È  dessa  una  forma  di  involuzione  che  può 
pressare  solo  un  tessuto  o  un  organo  o  il  complesso  di  organi  ili  un 
ividuo  o  anche  tutta  una  si»ecie.  Un  esempio  di  tale  involuzione  si  pi-e- 
ita  neirepidermide  sotto  forma  di  degenerazione  cornea,  nel  timo  come  un 
►cesso  d'atrofia,  negli  organi  genitali  allorché,  per  vecchiaia,  cessiino  da 
li  attività  sessuale. 

2  come  tutte  le  cellule  di  un  organismo  sottosUmno,  in  un  dato  periodo 
la  vita,  ad  un  processo  regressivo,  cos\  vediamo  «legeneraro  un  p(>ix)lo 
ma  specie  animale  quando  un  tale  organismo  sociale  si  avvicini  alla  se- 
ta. 

)al  punto  di  vista  deirereditnrietà  ci  interessa  soprattutto  quest'  ultima 
ma  di  degenerazione,  che  inc^omincia  con  la  scomparsa  di  alcuni  carat- 
i  propri  della  specie,  scomparsa  che  si  trasmette  alla  prole,  e  che  si  ag- 
iva sempre  più  nelle  generazioni  succeì^^ve,  mentre  d'altra  parte  s^r- 
10  reversioni  ataviche,  sia  come  arresti,  sia  come  deviazioni  di  svilup|KK 
tti  cotesti  caratteri  degenerativi  aumentano  di  generazione  in  generazione 

3  a  portare  la  sterilità  e  con  ciò  alla  estinzione  della  specie. 

^  degenerazione  è  stata  studiata  a  fondo,  negli  ultimi  tempi,  specialnienlo 
'  quanto  riguarda  il  sistema  nervoso.  Senza  voler  entrare  nella  questi*me 
le  cause  delle  varie  forme  degenerative  della  razza  umana,  diremo  sol- 
ito che  la  degenerazione  comincia  comunemente  da  individui,  i  (piali 
)ero  a  soffrire  gravi  insulti  al  loro  sistema  nervoso  generale,  sia  per  ma- 
lia sifilitica,  sia  per  alcoolismo,  sia  i>er  doìmtrizione  generale  dei  tessuti, 

per  altre  cagioni. 

figli  di  tali  genitori  ricevono  tristi  eredità.  Quelli  nati  da  alcoolisti  hanno 
ìsso  essi  stessi  una  certa  propensione  all'  alcool ,  congiunta  contem- 
'aneamente  ad  una  certa  intolleranza  per  il  medesimo,  oppure  nascon»» 
atti,  nei  casi  più  lievi,  da  neurastenia  o  da  isterismo  o  da  epilessia  e»  da 
'afrenie  di  vario  grado.  Ai  caratteri  psichici  vanno  congiunti  altri  cai-at- 
i  fisici  o  stigmate  di  degenerazione,  che  si  considerano  quali  reversioni 
viche. 
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Nelle  generazioni  successive  sorgono  poi  forme  degenerative  ancora  più 
gravi:  la  paranoia,  la  pazzia  morale,  rimbecillita,  T idiotismo. 

In  questi  processi  d'evoluzione  regressiva  la  ereditarietà  è  diretta  o  sai- 
tuaria.  Quest'ultima  si  riferisce  alla  comparsa  di  caratteri  anatomici  propri 
di  certi  animali,  e  ne  sono  esempi  le  ossa  intramascellari  e  l'interparietalp, 
il  tubercolo  darwiniano,  il  prognatismo. 

L*ereditarietà  diretta  può  essere  similare  quando  la  forma  degenerativa 
del  figlio  sia  eguale  a  quella  del  genitore;  ^^««m/^arc  quando  questi  sia  af- 
fetto da  una  forma  degenerativa,  e  quegli  da  un'altra,  che  è  generalmente 
più  grave:  così  una  madre  isterica  può  dare  vita  ad  un  figlio  epilettico; 
questo  ad  un  idiota;  un  neurastenico  può  avere  un  figlio  paranoico  M  e  un 
nipote  imbecille. 

3.^  Varie  malattie  ereditarie.  Oltre  le  malattie  mentali,  si  trasmettono 
le  disposizioni  a  molte  di  quelle  che  interessano  la  nutrizione  generale  del- 
Torganismo. 

Così  ad  esempio  la  gotta,  il  diabete  mellito,  la  poliuria  -),  l'emofilia  ^),  il 
rachitismo  ^),  le  forme  d'anemia,  che  indicano  una  deficienza  del  sistema  me- 
senchimale,  il  daltonismo  5),  l'atrofia  muscolare  progressiva  (Naunyn),  la 
cataratta  ^),  l'esostosi  ^),  ed  altre  ancora. 

Tutto  ciò  ha  un'importanza  capitale  per  la  discussione  sull'ereditarietà 
dei  caratteri  acquisiti  ;  ed  ha  trovato  una  incompleta  e  non  soddisfacente 
spiegazione  nelle  teorie  weismanniane  sull'ereditarietà,  che  esporremo  più 
tardi. 

Vedremo  in  seguito,  nello  studio  dei  morbi  da  infezione,  se  essi  siano  di- 
rettamente ereditabili,  per  la  trasmissione  dei  germi,  o  se  sia  ereditabile 
solo  la  disposizione  alla  malattia:  qui  dobbiamo  unicamente  accennare  che 
la  trasmissione  delle  malattie  infettive  dall'organimo  generatore  a  quello 
generato  non  si  può,  attualmente,  considerare  quale  un  fatto  di  eredità  nel 
senso  biologico,  perchè  essa  non  è  dovuta  a  caratteri  inerenti  alla  sostanza 
ereditaria. 

Vemqfìlia  è  la  malattia  ereditaria  per  eccellenza,  poiché  ben  rare  volte 
se  ne  presenta  un  caso  solo,  isolato,  in  una  famiglia  (Grandidier).  Per  la 
gotta  si  ammette  nel  90  7o  dei  casi  l'eredità.  Spesso  si  vedono  ripetersi  nella 
medesima  famiglia  il  glaucoma,  la  miopia,  la  neuroretinite,  ecc. 


*)  -iza.^  =z  anormale,  vo.'w  zz  pensare. 
*)  TToiv?  zz  DiolU»,  ojoov  zz  oHna. 

3)  «r/i*,  ^iloi  zz  amico  (tendenza  congenita  alle  emorragie). 

<)  r.xyC'i  =  colonna  vertebrale  (malattia  nella  composizione  e  nella  struttura  delle 
ossa). 

^)  Cecità  per  certi  colori,  dal  chimico  Dalton  (1789). 
c)  r.^rtxpTjL-r'ìi  ZZ  offu8camento  (della  lente  cristallina). 
"^  ti  zz  fnori,  Ò7T80V  zz  osso  (ipertrofia  dell'osso). 
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guardo  al  matrimonio  fra  consanguinei  si  opina  ora  che  ne  derivi  danno 
nto  quando  tutti  e  due  i  genitori  mostrano  eguale  disposizione  verso  la 
a  malattia,  o  verso  malattie  nervose  in  genere.  In  tale  caso  queste  dis- 
:ioni  ad  ammalare  si  manifestano  spesso  assai  aggravate  nei  figli. 
l.°  Caratteri  teratologici.  Sono  ereditabili  anche  quei  caratteri  individuali, 
di,  sorti  per  atavismo  o  no,  siano   congeniti:   così   dicasi   ad   esempio 

polidattilia,  che  si  conserva  con   grande   costanza  in   una  famiglia,  o 

mancanza  congenita  di  un  arto, 
i  caratteri  teratologici  tratta  ampiamente  la  Teratologia, 

D.  —  Le  leggi  dell'eredità. 

sviluppo  degli  individui  è  regolato  da  leggi,  non  ancora  spiegate,  ma 
losciute  e  stabilite  già  dal  Darwin  ;  e  sono  chiamate  delV eredità  omo- 
Oy  de  ir  eredità  omotopa,  dell*  eredità  limitata  dal  sesso, 

l,  —  L'erediUì  omocrona  \). 

caratteri  ereditari,  che  compaiono  durante  i  vari  periodi  di  vita  del  geni- 
si  presentano  anche  nel  generato  nei  periodi  di  cita  corrispondente  :  o 
Lvviene  sia  per  l'età  in  ónì  si  manifesta  il  carattere,  sia  per  la  stagione 
anno. 

hanno  per  ciò  due  leggi  di  eredità  omocrona  : 

l.**  I  caratteri  ereditari  si  rendono  evidenti  nell'organismo  figlio  alla 
?sihìa  età  in  cui  comparvero  nel  genitore.  Esiste  però  una  certa  tendenza 
nticipare,  piuttosto  che  a  ritardare.  I  fatti  che  si  riferiscono  a  questa 
3  sono  innumerevoli,  e  quali  esempi  si  possono  ricordare  :  la  dentizione 
a  e  ([uella  permanente,  la  scomparsa  delle  funzioni  sessuali,  e  special- 
te  i  caratteri  sessuali  secondari,  che  rappresentano  il  ciclo  evolutivo 
vita  nel  suo  ritmo  costante.  Fra  i  caratteri  patologici  si  devono  notare 
e  malattie  mentali  e  discrasie  he,  che  si  presentano  nel  figlio  alla  stessa 
'he  già  nel  genitore. 

la  tendenza  airanticipazione  riesce  jìalese  e  frequente  nelle  malattie  ilei 
ma  nervoso  centrale. 

?.'•  1  caratteri  ereditai'i,  che  si  manifestano  nei  genitori  in  determinati 
)di  dell'anno,  sorgono  anche  nei  figli  in  periodi  corrispondenti.  Seguono 
ta  legge  tutti  i  caratteri  e  le  funzioni  che  tornano  periodicamente,  il  che 
sopratutto  per  le  funzioni  sessuali  :  così  la  ovulazione  e  la  mestruazione 
fenmiina,  che  corrispondono  a  un  dato  ciclo  o  si  manifestano  in  una 
stagione  dell'anno.  Anche  molti  caratteri  sessuali  secondari  subiscono 
essa  legge:  così  la  comparsa  dell'abito  di  nozze  di  molti  uccelli  nella 
one  degli  amori. 

(juesta  categoria  di  fatti  ereditari  appartengono  anche  i  fenomeni  del- 
lo invernale  degli  animali  nordici,  quello  dell'ibernazione  di  altri  e  la 
tazione  periodica  di  moltissime  piante. 


I  ^ao-x/civo;  .—  nello  stesso  terai»o. 
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li.  U eredità  omoiopa  »). 

I  caratteri  ereditari  si  manifestano  nei  discendenti  nella  medesima  sede 
in  cui  comparvero  nei  genitori.  Stanno  a  conferma  di  questa  legge  la  si- 
tuazione ben  determinata  di  tutti  gli  organi,  le  ectopie  accidentali  che  sono 
ereditabili,  i  nei,  le  esostosi,  ecc. 

Nel  regno  animale,  sia  per  i  mammiferi  —  nel  disegno  del  mantello  —  sia 
per  gli  uccelli  —  nei  colori  delle  loro  penne  —  troviamo  numerosi  esempi  ad 
illustrazione  di  cotesta  legge. 

111.  L'eredità  limitata  dal  sesso. 

Alcuni  caratteri  si  trasmettono  unicamente  ai  maschi,  ed  altri  esclusiva- 
mente alle  femmine. 

Confermano  questa  legge  alcuni  caratteri  sessuali  secondari,  come  la  lotta 
per  la  conquista  della  femmina,  Tallattamento  e  le  corna  di  alcuni  animali, 
la  criniera,  la  barba,  i  colori  speciali  del  mantello  dei  maschi,  lo  sviluppi» 
della  laringe,  il  canto,  lo  sviluppo  delle  mammelle,  ecc. 

Non  è  ancora  ben  determinato  se  un  carattere  prima  conmne  ai  due  sessi 
possa  poi  limitarsi  ad  uno  solo.  Il  Darwin  è  d'opinione  che  un  carattere, 
se  si  manifesta  dapprima  nell'età  giovanile,  sia  trasmissibile  a  tutti  e  due 
i  sessi,  mentre,  se  si  presenta  nell'età  avanzata,  sia  trasmissibile  solo  al 
sesso  medesimo  del  genitore  in  cui  comparve  il  carattere  stesso. 

Questo  fatto  sarebbe  in  rapporto  con  la  poca  differenziazione  esistente  fra 
^li  individui  dei  due  sessi  nell'età  giovanile,  differenziazione  che  va  aumen- 
tando col  progredire  dell'età. 

£.    —   Lr  TEuRIK   dell' ere DITARIRTÀ. 

Uno  dei  problemi  più  difficili  della  biologia  è  quello  che  si  riferisce  alla 
ricerca  sulle  cause  e  sul  meccanismo  della  ereditarietà. 

Riguardo  agli  organismi  pluricellulari,  che  si  riproducono  per  elementi 
sessuali  speciali,  il  problema  consta  di  due  parti  :  l'una  riguarda  la  trasmis- 
sione dei  caratteri,  ovverosia  il  modo  in  cui  questi  vengono  accumulati 
negli  elementi  riproduttori;  l'altra  riguarda  lo  sviluppo  dei  caratteri,  ossia 
il  modo  col  quale  essi  passano  dagli  elementi  riproduttori  alle  cellule  soma- 
tiche dove  essi  si  manifestano. 

Si  formularono,  come  è  noto,  due  teorie  principali:  l'una  sostenuta  dai 
ore/brmisti,  l'altra  dagli  epigenisti, 

I  prefbrmisti  affermano  che  negli  elementi  riproduttori  esistano,  preformati 
e  disposti  secondo  un  piano  prestabilito,  tutti  i  caratteri  dell'organismo  adulto, 
i  quali  si  rendano  solo  manifesti  nel  corso  dello  sviluppo  embrionale. 


*)  ^/icr-Ts«s5  zz  uello  stesso  sito. 
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Gli  ejjùjenisti  invece  ammettono  che  nelle  cellule  riproduttrici  non  esista 
una  differenziazione  dei  caratteri  ereditari;  che  infine  i  vari  caratteri  si  dif- 
ferenzino, durante  l'ontogenesi,  in  dipendenza  specialmente  di  cause  esterne, 
che  agiscano  nelle  cellule  embrionali,  e  che  esse  abbiano  una  grande  sem- 
plicità di  struttura. 

Per  interpretare,  secondo  questi  concetti,  il  fatto  del r ereditarietà,  i  biologi 
hanno  immaginata  l'esistenza  di  una  sostanza  ereditaria  organizzata  in 
modo  diverso,  ed  a  cui  hanno  dati. nomi  diversi. 

Un  accordo  regna  unicamente  nel  ritenere  il  nucleo  quale  sede  delin  so- 
stanza ereditaria.  Tale  opinione  viene  appoggiata  dai  seguenti  fatti  :  la  seg- 
mentazione della  cellula  incomincia  dal  nucleo,  a  cui  segue  subito  dopo  la 
segmentazione  del  corpo  cellulare  (citoplasma);  il  nucleo  subisce  nel  processo 
di  cariocinesi  una  serie  di  trasformazioni,  per  le  quali  si  ha  una  esatta  di- 
visione del  nucleo  stesso  nelle  due  cellule  figlie.  Il  processo  di  riduzione  che 
prepara  la  maturazione  degli  elementi  sessuali  è  subito  dal  nucleo  ;  il  pro- 
cesso della  fecondazione  è  a  sua  volta  rappresentato  dalla  fusione  dei  due 
pronuclei.  Di  più  l'elemento  paterno  e  quello  materno  hanno  lo  stesso  valore 
per  la  trasmissione  dei  caratteri  ereditari  ;  tra  di  essi  vi  ha  una  enorme  di- 
versità nel  volume  del  citoplasma,  mentre  esiste  l'uguaglianza  dei  due  pro- 
nuclei.  E  cosi  vediamo  anche  nella  coniugazione  parziale,  per  esempio  del 
paramecio,  un  nucleo  fondersi  col  nucleo  dell'altro  individuo,  mentre  il  corpo 
<lella  cellula  resta  del  tutto  estraneo  a  questo  processo. 

A  questo  riguardo  hanno  un  singolare  valore  le  ricerche  del  Boveri  e  del 
Seeliger,  che  riuscirono  a  fecondare  delle  uova  di  una  specie  di  echinodermi 
alle  quali  era  staio  tolto  il  nucleo,  con  spermatozoi  di  altra  specie.  Gli  em- 
brioni che  ne  nascevano  non  rivelavano  punto  caratteri  della  specie  ma- 
terna, mentre  {ìresentavano  tutti  quelli  paterni. 

Queste  esperienze  vengono  a  consolidare  l'opinione  che  il  nucleo  sia  ru- 
nico veicolo  della  sostanza  ereditaria. 

Inoltre  molti  osservatori  affermano  die  la  sostanza  ereditaria  sia  legata  alla 
sostanza  cromatica  del  nucleo  ;  e  ciò  in  base  ai  fatti  già  ricordati  della  ri- 
duzione delle  anse  cromatiche  e  del  loro  modo  di  contenersi  nella  feconda- 
zione, sia  per  la  costanza  del  loro  numero  nelle  varie  cellule  d'ogni  specie, 
sia  per  la  loro  distribuzione  eguale  nelle  due  cellule  figlie  in  ogni  carioci- 
nesi, sia  infine  per  la  diminuzione  notevole  della  sostanza  cromatica  nelle 
cellule    che  hanno  perso  il  potere  rigenerativo. 

Nella  esposizione  che  faremo  ora  delle  teorie  sulla  ereditarietà  terremo 
parola  unicamente  di  quelle  teorie  generali,  che  riguardano  tutti  e  due  i 
problemi  della  trasmissione  e  dello  sviluppo  dei  caratteri  ereditari.  Le  dot- 
trine parziali,  che  toccano  solamente  la  seconda  parte,  non  troveranno  qui 
alcuna  considerazione;  poiché  esse  vanno  riguardate  quali  teorie  sullo  svi- 
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luppo  embrionale  piuttosto  che  sulla  ereditarietà,  non  trattando  esse  dei 
soli  caratteri  ereditari,  ma  anche  di  quelli,  che  si  acquistano  nella  vita  indi- 
viduale. 

E  ometteremo  altresì  quelle  dottrine  più  antiche,  che  risalgono  a  tempi  in 
cui  scarse  erano  le  cognizioni  biologiclie  positive.  Cominceremo  da  quella 
del  Darwin  ;  alla  quale  seguono,  in  ordine  di  tempo,  quella  dello  Spencer  e 
\hn  Faltra  dell*Haeckel. 

I.   Teoria  della  pangenesl  {Darwin), 

Questa  teoria,  dal  suo  autore  detta  ipotesi  provvisoria,  ammette  che  ogni 
cellula  produca  delie  particelle  minime  dette  gemmule  —  le  quali  rappresen- 
terebbero integralmente  la  cellula  intera  da  cui  provengono  —  dotate  di 
capacità  riproduttiva. 

Queste  gemmale  escono  dalla  cellula,  e  si  portano  per  tutto  l'organismo 
penetrando  in  altre  cellule  indifferenti  ed  inerti  ;  danno  loro  un'  impronta 
uguale  a  quella  delle  cellule  donde  uscirono,  e  le  fanno  capaci  di  evolversi 
come  esse  stesse. 

Le  cellule  del  corpo  ricévono  soltanto  le  gemmule  necessarie  alla  evolu- 
zione loro  particolare  mentre  alle  cellule  riproduttrici  vanno  gemmule  da 
tutte  le  cellule  dell'organismo,  e  quivi  rimangono  latenti  ed  inattive  fino  a 
che  non  si  distribuiscano  nei  vari  elementi  del  nuovo  organismo. 

II.  Teoria  delle  unità  fisiologiche  (Spencer,  1864), 

La  precedente  teoria,  e  quella  che  seguirà  in  appresso  (Haeckel),  hanno 
fiiù  che  altro  un  valore  storico;  mentre  questa  dello  Spencer,  eh'  è  pure  an- 
leriore  ad  altre,  è  ancor  oggi  oggetto  di  discussione. 

Oltre  Vanità  chimica,  rappresentata  nella  sostanza  vivente  dalla  molecola, 
e  quella  anatomica^  rappresentata  dalla  cellula,  vi  è,  secondo  il  concetto 
dello  Spencer,  una  unità  fisiologica,  che  consta  di  un  numero  maggiore  o 
minore  di  molecole  aggregate  fra  loro  in  vario  modo.  Quanto  più  complessa 
è  la  struttura  di  queste  unità,  tanto  meno  intensa,  ma  tanto  più  delicata  e 
più  complicata  è  la  sua  reazione  agli  stimoli  esterni.  E  come  le  molecole 
<li  una  sostanza  cristalloide  sono  polarizzate  tra  di  loro  in  un  determinato 
senso,  così  sono  pure  polarizzate  tra  di  loro  le  unità  fisiologiche,  ed  alle  va- 
riazioni che  runa  subisce  corrispondono  le  variazioni  delle  altre  unità.  Queste 
unità  vengono  trasmesse  nella  riproduzione  da  una  cellula  all'altra;  per  cui 
si  può  spiegare  il  meccanismo  dell'eredità  dei  caratteri  dell'organismo,  sia 
propri  alla  specie  sia  individuali. 

Quanto  poi  ai  caratteri  acquisiti  nella  vita  iudiviiluale,  Spencer  ammette 
che  la  modificazione,  che  si  è  avverata  in  una  unità,  faccia  sentire  la  propria 
azione  anche  sulle  altre  unità,  comprese  quelle  delle  cellule  sessuali,  per 
modo,  che  il  carattere  acquisito  venga  trasmesso  all'organismo  figlio. 
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III.  Teoria  della  perif/enesl  dei  plastiduli  {Haeckel,  1876). 

L'Haeckel  immagina  la  sostanza  vivente  come  formata  da  molecole  di 
struttura  molto  complicata,  chiamate  plastiduli. 

Tali  molecole  non  sarebbero  più  oltre  divisibili  senza  perdere  i  loro  propri 
caratteri,  e  senza  scindersi  in  atomi.  La  riproduzione  dei  plastiduli  non  può 
farsi  perciò  per  divisione  ;  anzi,  al  contrario,  essa  si  compie  perchè  si  forma 
nuova  sostanza  dal  plasma  nutritizio,  che  circonda  i  plastiduli.  I  j)lasiiduli 
neoformati  hanno  la  stessa  struttura  dei  primi  :  e  ne  acquistano  anche  il 
movimento  particolare.  Quando  il  numero  dei  plastiduli  è  cresciuto,  la  cellula 
si  divide  in  due  parti  :  la  forma  di  movimento  «iella  cellula  madre  si  trasmette 
a  quelle  figlie. 

Veredità  quindi,  secondo  questa  teoria,  si  comprende  quale  trasmissione 
da  una  cellula  all'altra  del  movimento  delle  onde  dei  plastiduli.  L'ontogenesi 
si  considererebbe  perciò  come  un  succedersi  di  onde. 

Nella  riproduzione  sessuale,  nell'atto  della  fecondazione,  alla  cellula-uovo 
verrebbe  trasmessa  la  forma  di  movimenti  dei  plastiduli  paterni  e  di  quelli 
materni  ;  e  le  onde  di  questa  cellula-uovo  rappresenterebbero  perciò  la  ri- 
sultante di  quelle  dei  due  genitori.  Si  è  già  ricordato  il  valore  unicamente 
storico  di  questa  teoria,  ormai  abbandonata  dai  biologi;  perciò  non  ci  sof- 
fermeremo più  oltre  su  questo  proposito. 

IV.  Teoria  delVidioplasma  *)  (Xaefjeliy  1884). 

La  teoria  del  Naegeli  ha  una  singolare  importanza,  poiché  il  concetto  del- 
l' idioplasma^  per  quanto  considerato  ora  in  modo  diverso  da  quello  della 
primitiva  teoria  naegeliana,  domina  ancor  oggi  nelle  scienze  biologiche. 

Il  Naegeli  immagina  la  sostanza  vivente  formata  da  miceli;  e  con  <inesto 
nome  egli  intende  certi  aggruppamenti  speciali  di  molecole,  che  solo  sotto 
tale  disposizione  possono  sussistere  nel  protoi)lasma.  Ciascuno  di  questi  mi- 
celi ò  circondato  da  uno  strato  d'acqua,  che  è  inseparabile  dal  micelio  come 
l'acqua  di  cristallizzazione  è  inseparabile  dal  cristallo,  in  quanto  è  cristallo. 
Tale  strato  d'acqua  viene  chiamato  acqua  di  costituzione. 

I  miceli  sono  dotati  di  forza  d'attrazione  fra  di  loro  e  verso  l'acqua,  per 
cui  si  circondano,  oltre  che  dell'acqua  di  costituzione,  anche  di  uno  strat») 
di  acqua  di  adesione.  Questo  può  avere  uno  spessore  più  o  meno  conside- 
revole, ma  non  può  mai  passare  cei'ti  limiti  i)er  l'attrazione  esistente  fra  i 
vari  miceli.    Fra  i  vari  gruppi  di  micelli  vi  ò  poi  l'acqua  di  capillarità. 

I  miceli  possono  crescere  per  intussuseezione,  e  in  tal  caso  quando  hanno 
raggiunto  una  certa  grandezza  si  dividono;  oppure  il  loro  numero  può  au- 
mentare per  la  formazione  di  nuovi  miceli,  che  quasi  cristallizzano  dal  li- 
quido ambiente. 

1  miceli  da  so  non  sono  capaci  di  vita:  vivono  invece  gli  aggruppamenti. 
Questi  aggruppamenti  nel  protoplasma  primitivo  sono  orientati  in  modo  in- 
differente fra  (U  loro:  ma  in  seguito  si  hanno  dei  gruppi  micelari,  in  cui  i 
singoli  miceli  sono  nella  maggioranza  orientati  in  un  determinato  senso  fra 
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ili  loro.  Allora  anche  quelli  orientati  diversamente  sono  costretti  a  seguire 
la  maggioranza;  diminuisce  la  distanza  fra  i  vari  miceli  :  si  formano  così 
dei  gruppi  tutti  orientati  egualmente,  fra  i  quali  sono  ben  poco  considere- 
voli gli  strati  d* acqua. 

In  mezzo  a  cotesti  gruppi  esistono  pur  sempre  miceli,  meno  riuniti  tra 
di  loro,  e  fra  cui  è  maggiore  la  quantità  d*acqua. 

I  gruppi  micelari  già  organizzali  si  accrescono  sempre  più  fino  a  riunirsi, 
formando  cosi  un  reticolo  ininterrotto  per  tutto  l'organismo,  reticolo  che 
passa  da  una  cellula  alFaltra,  e  nelle  cui  maglie  si  trovano  presi  altri  mi- 
celi, non  orientati  e  divisi  gli  uni  dagli  altri  da  ampi  strati  acquei.  Nella 
sostanza  vivente  troviamo  così  due  plasmi,  V idioplasma  reticolare  più  com- 
patto, e  il  plasma  nuiriiizio  più  liquido.  Neil'  idioplasma  si  trovano  riuniti 
allo  stato  latente  tutti  i  caratteri  della  specie ,  ma  non  sotto  la  loro  forma 
attuale  ;  si  deve  immaginare  che  i  miceli  dell'  idioplasma  per  la  forza  di 
cui  sono  dotati  agiscano  sul  plasma  ambiente,  determinando  lo  sviluppo  di 
ciascun  carattere. 

Sebbene  tutto  l' idioplasma  sia  capace  di  determhiare  ciascun  carattere 
proprio  della  specie,  pur  tuttavia  in  ciascuna  parte  dell'organismo  si  mani- 
festano soltanto  alcuni  caratteri.  Questo  fenomeno  dipenderebbe  dal  fatto 
che  i  gruppi  micelari  non  entrano  in  azione  colla  loro  forza  che  per  de- 
terminati stimoli,  e  che  ciascuno  stimolo  può  dar  luogo  solo  alla  produzione 
di  determinati  caratteri,  mentre  gli  altri  rimangono  allo  stato  latente. 

Data  una  tale  struttura  dell'  idioplasma,  identica  in  tutte  le  sue  parti,  si 
può  spiegare  come  i  caratteri  si  trasmettano  dall'organismo  generante  a 
ijuello  generato. 

Nelle  cellule  sessuali  l' idioplasma  esiste,  ed  è  identico  a  quello  del  resto 
dell'organismo.  Quando  dalle  cellule  sessuali  si  forma  un  nuovo  organismo, 
r  idioplasma  cresce  e  si  diffonde  in  tutte  le  cellule,  nelle  quali  entra  in  azione 
specialmente  per  gli  stimoli  dovuti  all'accrescimento,  dando  luogo  alla  pro- 
duzione di  uno  o  di  un  altro  carattere. 


V.  Teoria  della  pangenesi  intracellulare  {De  Vries,  7«V<V.9). 

11  De  Vries  espone  la  sua  teoria,  che  è  una  modificazione  di  quella  del 
Darwin,  dichiarando  che  ogni  carattere  trasmissibile  per  eredità  è  legato 
nella  sostanza  vivente  della  cellula  ad  uno  speciale  veicolo  materiale.  Questi 
veicoli  si  chiamano  pangeni.  Ogni  carattere  ereditario  ha  un  pangene  spe- 
ciale. In  ogni  organismo  vi  sono  molti  pangeni,  e  precisamente  in  tanto 
maggior  numero,  (guanto  più  differenziato  è  l'organismo  stesso. 

Per  pangenesi  intracellulare  s' intende  quindi  l' ipotesi  che  tutto  il  proto- 
plasma vivente  sia  costruito  di  pangeni. 

Nel  nucleo  sono  rappresentati  i  pangeni  di  ciascun  individuo.  Nel  resto 
del  protoplasma  di  ogni  cellula  si  trovano  solo  quei  pangeni,  che  devono  in 
essa  essere  in  attività. 

Ad  eccezione  di  quei  pangeni,  che  sono  attivi  già  nel  nucleo,  p.  e.  quelli 
che  dominano  la  segmentazione  nucleare,  tutti  gli  altri  devono  uscire  dal 
nucleo  per  diventare  attivi.  Ma  la  maggior  parte  di  questi  rimane  nel  nucleo, 
dove  si  divide  in  parte  per  la  divisione  nucleare,  in  parte  per  l'emigrazione 
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nel  protoplasma.  I  pangeni,  trasportati  dalle  correnti  plasmaticlie,  giungono 
negli  organi  protoplasmatici,  dove  si  uniscono  con  i  pangeni  già  esistenti, 
si  moltiplicano  ed  entrano  in  attività.  Tutto  il  protoplasma  consta  dunque 
di  pangeni  usciti  a  varie  riprese  dal  nucleo,  e  dei  loro  derivati  :  non  esiste 
un'altra  sostanza  vivente  fondamentale. 

La  teoria  ora  esposta,  benché  derivi  da  quella  darwiniana,  non  ammette, 
a  differenza  di  quest'  ultima,  il  trasporto  delle  gemmule  attraverso  tuttJi  il 
corpo,  da  una  cellula  alPaltra.  Inoltre  dà  il  suo  giusto  valore  all'azione  che 
esercita  il  nucleo  nel  processo  delV eredità. 

VI.  Teoria  del  plasma  fjerniinatico  (Weisrnanny  1892), 

Questa  è  la  teoria,  che  tiene  oggigiorno  il  campo  nella  biologia.  Essa  l'ac- 
coglie intorno  sé  validi  fautori,  benché  sia  combattuta  ad  oltranza  da  altri 
biologi,  che  guardano  con  occhio  giustamente  scettico  la  descrizione,  mi- 
nuziosa complicata  ed  oscura,  che  della  sostanza  virente  fa  il  Weismann. 

Egli  distingue  nell'organismo  pluricellulare  due  specie  di  sostanza  vivente, 
il  somatoplasma  M,  che  costituisce  la  parte  vitale  delle  varie  cellule  del  corpo, 
ed  il  germiplasma  o  plasma  germinatico^  che  è  raccolto  nel  nucleo  delle 
cellule  sessuali,  e  serve  alla  trasmissione  dei  caratteri  ereditari.  Continua- 
mente nella  evoluzione  ontogenetica  si  sviluppa  dal  i)lasma  germinativo  il 
plasma  somatico,  per  un  processo  molto  complicato  di  segmentazione  asim- 
metrica, la  quale  forma  il  caposaldo  di  tutta  la  teoria.  Per  segmentazione 
asimmetrica  {erbunggleiche  Theilung)  intende  il  Weismann  il  fatto  da  lui 
supposto,  che  in  tutte  le  segmentazioni  cellulari  (come  ammetteva  dapprima), 
o  in  quelle  segmentazioni  cellulari,  che  preludiano  ad  una  formazione  di 
nuovi  organi,  o  a  differenziazioni  di  cellule  (come  ebbe  a  dire  più  recente- 
mente) il  plasma  germinativo  si  distribuisca  in  modo  diverso,  sia  per  quan- 
tità che  per  qualità,  nelle  due  cellule  figlie.  Il  plasma  germinativo  stesso  si 
comporrebbe  di  un  grande  numero  di  elementi  chiamati  ide,  che  si  uniscono 
a  gruppi  detti  idanti:  questi  idanti  poi  a  volte  sarebbero  visibili  nei  cosili  itti 
cromosomi.  Le  ide  alla  lor  volta  sarebbero  costituite  da  elementi  di  ordiue 
inferiore,  i  determinanti,  che  sarebbero  composti  di  un  grande  numero  di 
biqfori  o  portatori  della  vita,  i  quali  rappresenterebbero  le  vere  unità  bixylo- 
giche  come  le  unità  fisiologiclie  di  Spencer. 

Per  comprendere  il  significato  ì)iologico  di  tutte  queste  unità  di  vario 
grado  immaginate  dal  Weismann,  dobbiamo  ricordare  che  egli  ammise,  che 
nell'uovo  fecondato  si  trovino  già  preformate  tutte  le  qualità,  le  diversità,  i 
caratteri,  che  sono  propri  all'organismo,  che  da  questo  uovo  si  svilupperà. 
Ora  tutti  questi  caratteri  si  trovano  raccolti  nelle  varie  ide  :  avremo  perciò 
un'  ida  per  ciascun  gruppo  di  cellule,  tessuto,  organo  o  altro.  Il  carattere 
di  ogni  cellula  è  preformato  nel  determinante,  e,  quando  questo  entra  in 
azione,  si  scinde  nei  suoi  biofori  che  venendo  sparsi  nella  cellula  relativa  ne 
determinano  la  natura. 

Nelle  segmentazioni  dell'uovo  e  dell'embrione,  e  [ùù  precisamente  in  quelle 
segmentazioni,  che  inducono  una  differenziazione  cellulare,  le  singole  ide 
vengono  distribuite  diversamente  nelle  varie  cellule  :  cosi  nelle  segmentazioni 
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che  precedono  la  formazione  della  gastrula,  le  ide  degli  organi  ectodermali 
verranno  trasmesse  alle  cellule,  che  danno  origine  all'ectoderma,  le  ide  in- 
vece p.  e.  del  fegato  alle  cellule  entodermali.  Così  a  poco  a  poco  le  singole 
ide  si  isolano  ed  i  loro  determinanti  si  distribuiscono  nelle  varie  cellule,  di 
cui  determinano  la  natura  per  mezzo  dei  biofori.  Così  il  plasma  germinativo 
si  trasforma  in  plasma  somatico.  Questo  non  è  più  capace  di  riprodurre 
l'organismo  da  cui  proviene. 

Non  però  tutto  il  plasma  germinatwo  subisce  questa  trasformazione  :  una 
parte  ne  rimane  inalterata,  e  va  a  costituire  le  cellule  sessuali  del  nuovo 
organismo.  Di  più  è  da  notare  che  anche  le  altre  cellule,  che  TA.  dice  cel- 
lule somatiche,  per  distinguerle  da  quelle  sessuali,  ricevono  oltre  alle  ide  e 
ai  determinanti  propri,  e  che  ne  determinano  la  natura,  anche  ide  e  determi- 
nanti che  normalmente  non  si  sviluppano,  restando  allo  stato  latente,  e  co- 
stituiscono V idioplasma  accessorio:  questo,  solo  in  determinate  circostanze, 
può  rivelare  la  propria  presenza,  imprimendo  i  suoi  propri  caratteri  alle 
cellule  in  cui  alberga. 

Le  cellule  sessuali,  come  si  è  detto,  ricevono  il  plasma  germinativo  inal- 
terato, e  così  Io  conservano  per  tutta  la  durata  della  vita,  fino  a  che  esse 
stesse  non  comincino  un  nuovo  ciclo  evolutivo,  dando  origine  ad  un  nuovo 
organismo.  Il  plasma  germinativo  passa  così  da  una  cellula  sessuale  di  una 
generazione  a  quella  di  un'altra,  senza  modificarsi  affatto  per  tutte  le  in- 
fluenze che  airorganismo  vivente  possano  giungere.  Questa  parte  della  teoria 
del  Weismann  passa  sotto  il  nome  di  continuiUì  del  plasma  germinativo. 

Gli  esseri  unicellulari  consisterebbero  soltanto  di  plasma  germinativo, 
che  è  continuo  e  mai  non  perisce;  essi  sarebbero  perciò  immortali* 

Xei  pluricellulari  invece  le  cellule  sessuali  soltanto,  che  contengono  il 
plasma  germinativo  intero,  e  lo  trstómettono  immutato  alle  cellule  sessuali 
della  generazione  successiva,  si  potrebbero  considerare  come  immortali  ; 
mentre  le  cellule  somatiche,  da  cui  poi  non  derivano  altre  cellule  sessuali, 
chiudendosi  così  con  esse  il  ciclo  evolutivo,  si  devono  considerare  come  mor- 
ali. Si  può  dire,  seguendo  questa  teoria,  che  la  vita  dell'organismo  plurieel- 
lUare  è  un  epifenomeno  della  riproduzione.  Nella  fecondazione  una  parte  del 
plasma  germinativo  paterno  viene  eliminato  (per  il  processo  di  riduzione),  e 
viene  sostituito  da  una  parte  equivalente  di  plasma  germinativo  materno. 
Questo  processo  vien  detto  dall'autore  amphimixis. 

Logicamente  il  Weismann,  negando  ogni  influenza  del  plstsma  somatico 
>?u  quello  germinativo,  non  può  ammettere  V ereditarietà  dei  caratteri  actjui- 
siti,  e  tlell'effetto  dell'uso  e  non  uso  degli  organi.  La  variazione  degli  organi, 
secondo  questo  autore,  è  quindi  tutta  dovuta  alla  selezione  naturale  di  ca- 
ratteri casualmente  verificatisi.  Secondo  una  nuova  aggiunta  alla  sua  teoria, 
il  Weismann,  accettando  V  idea  del  Roux  di  una  lotta  per  l'esistenza  fra  le 
varie  parti  dell'organismo,  ammette  che  una  gran  parte  delle  variazioni  sia 
dovuta  ad  una  selezione  fra  i  vari  determinanti  di  ciascun  plasma  germi- 
nativo. Questa  selezione  vien  detta  selezione  germinale. 

VII.  Teoria  dei  plasomi  (Wiesner,  1892). 

Il  Wiesner  ritiene  che  il  protoplasma  sia  costituito  da  unitày  plasomi,  che 
hanno  tre  proprietà  :  l'assimilazione,  l'accrescimento  e  la  moltiplicazione  per 
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divisione.  Vi  sarebbero  molte  specie  di  plasomi  :  di  questi  alcuni  vfimno 
a  formare  i  vari  prodotti  finali  della  cellula,  e  con  questo  muoiono  ;  altri  si 
riproducono,  ed  è  a  questi  che  è  affidata  la  funzione  deìV ereditarietà.  Nella 
divisione  essi  conservano  i  propri  caratteri  e  quindi,  nella  riproduzione  delle 
cellule,  li  trasmettono  alle  cellule  figlie.  Non  ostante  questa  costanza  dei  ca- 
ratteri durante  la  vita,  e  specialmente  durante  le  varie  generazioni,  i  plasomi 
sono  atti  a  subire  razione  deirambiente  e  modificarsi  lentamente.  Quest*ul- 
timo  carattere,  che  avrebbero  i  plasomi,  segna  appunto  una  delle  maggiori 
differenze  fra  la  teoria  wiesneriana  e  quella  del  Weismann,  ammettendo 
essa  V ereditarietà  dei  caratteri  acquisiti. 


Oltre  queste  teorie  ve  ne  sono  due  altre,  quella  del  Haacke  esposta  nel  1893 
e  detta  teoria  dei  gemmari^  e  quella  del  Delage,  fatta  conoscere  nel  1895  e 
chiamata  la  teoria  delle  cause  attuali,  che  noi  non  esponiamo  poiché  non 
hanno  per  ora  aderenti  ;  e  nemmeno  possiamo  ricordare,  per  non  uscire  dal 
campo  dell'eredità,  le  teorie  del  Roux,  del  Hertwig,  del  Driesch  che  trattano 
solo  dello  sviluppo  embrionale,  sebbene  questo  argomento  si  connetta  in 
parte  con  il  problema  deireredità. 

Se  volgiamo  ora  uno  sguardo  alle  teorie  esposte  finora,  vediamo  subito 
ch'esse  si  possono  dividere  in  due  gruppi:  le  une  ammettono  che  nelle 
cellule  sessuali  si  trovino  già  preformati  tutti  i  caratteri  dell'organismo  adulto, 
e  altre  credono  che  i  caratteri  propri  di  un  organismo  adulto  si  diffe- 
renzino nello  sviluppo  embrionale.  Secondo  le  teorie  del  primo  gruppo, 
dette  pr^formiste^  Tuovo  sarebbe  una  miniatura  dell'organismo  già  svilup- 
pato —  un  vero  homunculus  —  e  questo  sarebbe  una  proiezione  della  strut- 
tura di  quello  :  nello  sviluppo  embrionale  le  dilTerenziazioni  già  esistenti 
nell'uovo  diventerebbero  solo  visibili. 

Secondo  le  teorie  dell'altro  gruppo,  che  sono  chiamate  epigenìste,  l'uovo 
avrebbe  invece  una  struttura  relativamente  semplice,  e  nel  corso  dell'onto- 
genesi si  andrebbero  formando  sempre  nuove  differenziazioni.  Cosi  ancor 
oggi,  come  cento  anni  or  sono,  stanno  di  fronte  due  scuole  :  quella  dei  prefor- 
misti  e  quella  degli  epigenisti  ;  ed  è  doloroso  il  dover  confessare  che  nello 
spazio  di  un  secolo,  benché  si  siano  moltiplicate  le  teorie  sull'eredità,  pochi 
sono  i  problemi  riguardanti  questo  fenomeno,  che  abbiano  ricevuto  una 
soluzione. 
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Wkismann,  X)a«  Keimpla^ma,  Eine  Theorie  der  Vei^erbung,  Jena  1892.  —  Aufs&tze 
uher   Vercrbung  und  verwandten  Biologischer  Fragen,  Jena. 

Dklagb,  La  siructur  du  protoplasma  et  les  théories  sur  Vh^édité  et  le»  grande  prò- 
bìèmeft  de  la  biologie  généraUj  Paris  1895. 

Hkrtwig  O.,  Die  Zelle  und  die  Getcebe,  Jena  1893-95.  —  Zeit-  und  Streitfragen 
der  Biologie:  I.  Praefonnation  oder  Epigenese,  1894;  II.  Mechanik  nnd  Biologie,  Jena 
1897. 

Spkxckr,  Principii  di  biologia,  traci,  italiana  Dnmolard. 

Roux  W.,  Gesammelte  Abhandlungen  Uber  Entwiekelungsmechanik  der  Organismen, 
Leipzig  1896. 

ROHDE  F.,  Ueber  der  Gegenu&rtigen  Stand  dei'  Froge  nach  der  Entstehvng und  Ver- 
erbung  individnellen  Eigenschaften  und  Krankheilen,  Jena  1895  (pubblicazione  riassun- 
tiva molto  importante:  sulla  questione  delPereclità  delle  proprietà  individuali,  e  delle 
malattie). 

ViucHOw,  Descendenz  und  Pathologie,  Bd.  103,  e  Berlinei'  klin.   Woch.f  1893. 

Hkri-itzka  a.,  Contributo  allo  studio  della  capacità  evolutiva  dei  due  primi  blasto- 
meri nelVuovo  di  tritone.  Archiv  /.  Entwickelungsniechanik,  Lipsia  1895.  —  Bicerche 
sulla  differenziazione  cellulare  nello  sviluppo  embrionale,  Lipsia  1897. 

Vedi  alcuni  articoli  di  Spencer  nella  Contemporary  Beview  del  1893. 
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punto  «li  vista  della  patologia^  di  leggere  la  rivista  sintetica  o  critica  dello  Zieglkr, 
Ziegler's  Beitràge,  1886. 

RoTH,  Wiener  Klinik,  1890. 

Baumgarten,  Deutsche  med.   ìVochenSchrift,  1892. 

RiBBERT,  Ibidem,  1894. 

Dati  interessanti  per  lo  studio  delFeredità  si  trovano  nel  lavoro  del  Bollingbr, 
Veber  Vererbnng  von  Krankheiten,  Stuttgart  1882. 

Klebs,  Trattato  di  patologia  generale,  1886. 

KiRCHUOFF,  Lehrbuch  der  Psychiatrie,  1892. 
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guinei, Milano  1868,  e  Huth  und  George  Darwin,  Die  Eheu  ztoisehen  Geschwisteì'- 
Kindem,  1876. 


CAPITOLO  XIX. 

I  microrganimii  vegetali. 

Breve  sguardo  alla  storia  della  dottrina  sul  contagio  vivo.  —  Considerazioni  gene- 
rali snllo  studio  dei  microrganismi.  —  Morfologia  e  biologia  dei  parassiti  vege- 
tali: morfologia  generale  (ifomiceti,  blastomiceti,  streptotrichee,  bacteri).  —  Bio- 
logia generale  :  Costituzione  chimica.  —  Condizioni  di  vita  (nutrizione,  condi- 
zioni fisiche,  simbiosi  e  antagonismo).  —  Manifestazioni  di  vita  (moltiplicazione, 
.iicambìo  gasoso,  assimilazione).  ~  Manifestazioni  di  vita  fisiche.  —  Prodotti  di 
ricambio  materiale.  —  Processi  di  fermentazione  provocati  da  microrganismi  ve- 
getali. —  Cause  di  morte  dei  microbi  vegetali. 

A.  —  Breve  sguardo  alla  storia  della  dottrina  sul  contagio  vivo. 

Gli  esseri  organizsati,  che  sono  capaci,  in  determinate  condizioni,  di  riu- 
scire patogeni  per  Tuomo  e  per  gli  animali,  appartengono  in  parte  al  regno 
cef/€tal€y  in  parte  a  quello  animale. 
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Sarebbe  certamente  molto  interessante  esporre  qui  la  storia  di  quella 
parte  della  biologia,  che  si  occupa  in  genere  degli  esseri  microscopici  vi- 
venti, dei  microrganismi,  ma  facendolo  usciremmo  dai  limiti  che  ci  siamo 
imposti.  Non  possiamo  però  non  accennare  almeno  all'opera,  per  cui  Pa- 
steur si  rese  immortale,  la  quale  diede  il  colpo  di  grazia  alla  teoria  della 
(jenerazfone  spontaneay  e  condusse  alla  dimostrazione  e  alla  constatiiziono 
di  un  fatto  ormai  indiscutibile,  cioè  che  i  fenomeni  della  fermentazione  e 
della  putrefazione,  tutti  e  due  procet^i  di  decomposizione,  trovano  la  lon) 
causa  nei  fenomeni  vitali  di  organismi  viventi,  infinitamente  piccoli. 

Spetta  a  noi  invece  più  specialmente  il  tratteggiare,  a  larghe  linee,  lo  svi- 
luppo di  quella  dottrina,  che  nei  parassiti  viventi  riconobbe  una  delle  cagioni 
di  malattia. 

Gli  antichi,  acuti  e  fini  osservatori,  che  seguivano  attentamente  l'improv- 
viso com[>arire  delle  epidemie,  il  modo  loro  di  difibndersi,  e  studiavano  il 
quadro  morboso  individuale,  e  rilevavano  la  conseguente  immunità  per  ov 
loro,  che  superavano  la  malattia,  avevano  più  volte  avanzata  l'ipotesi  del 
coniagium  animaturn. 

Il  primo  che  desse  a  cotesto  i>ensiero  forma  di  dottrina  fu  Athanasius 
Kircher  (1071)  nel  suo  Scrutinium  pììf/sico-medicuni  contagiosae  hii.Sy  quae 
dicitur  pestis.  Dopo  di  lui  vediamo  varii  tentativi  d'interpretare  col  contagio 
vivo  un  non  piccolo  numero  di  malattie  esantematiche  e  d'altra  natura,  come 
per  esempio  la  sifìlide  (Andry  1701),  e  la  malaria  (Lancisi  1718). 

In  seguito,  quando  le  feruKMitazioni  destarono  un  grande  interesse,  e  ven- 
nero studiate  nelle  loro  varie  manifestazioni,  si  stabih  una  fallace  analoiiia 
tra  queste  e  certe  malattie,  che  quindi  si  chiamarono  siniotichCy  e  che  corri- 
spondono a  quelle,  che  noi  oggi  chiamiamo  malattie  infettive. 

Benché  si  scoprissero  sovente  degli  esseri  microscopici  in  vari  prodotti 
morbosi  o  di  decomi»osizione,  tuttavia  la  dottrina  del  contagio  vivo  vagava 
nelle  incertezze;  e  perchè  poche  erano  le  dimostrazioni  di  fatto,  era  combat- 
tuta dai  vitalisti,  e  da  altre  scuole,  allora  dominanti  nella  medicina. 

Un  primo  determinato  progresso  lo  segnò  il  Bassi,  quando,  nel  1837,  sc('i)rì 
nel  baco  da  seta  un  fungo  causa  della  malattia  detta  del  moscardino  o 
del  calcinaccio. 

Questa  imi)ortante  scoperta  deve  certamente  aver  influito  sul  Henle,  il  quale 
nel  1840,  in  un  suo  tmttato  ormai  ben  noto,  sostenne,  senza  dimostrarla  e 
formulandola  in  modo  ontologico,  l'origine  parassitaria  delle  malattie  da 
infezione.  Alla  scoperta  del  Bassi  ne  seguirono  in  breve  altre:  si  trovarono 
dei  parassiti  vegetali  in  alcune  malattie  della  pelle;  il  Pollender  nel  1^>> 
dimostrò  la  presenza  di  un  parassita  a  forma  di  bastoncino,  nel  sangue  cir- 
colante di  animali  carbonchiosi. 

Ma  tuttavia  la  dottrina  parassitaria  progrediva  molto  lenta  e<i  incerta,  r>er 
la  mancanza  di  metodi  di  ricerca  esatti,  che  permettessero  l'isolamento  e  le 
coltivazioni  dei  microrganismi,  dal  materiale  morboso;  da  cui  soltanto  si 
poteva  sperare  di  ottenere  la  dimostrazione  chiara  e  sicura,  se  certi  |»ara<- 
siti  fossero  o  no  la  causa  unica  di  certe  affezioni. 

Hanno,  appunto  perciò,  unicamente  un  valore  storico  le  ricerche  del  Ga- 
vaine (1863),  del  Rindfleisch  (180G),  del  Hallier  (18(>6)  colla  sua  fitopatoloijin, 
del  V.  ReckHnghausen  (1871);  i  quali  attribuirono  origine  parassitaria  a  molti 
processi  morbosi,  in  specie  a  quelli  piemici.  Ma  quando,  in  questo  medesimo 


Digitized  by 


Google 


I   MICRORGANISMI  VEGETALI  89 

torno  di  tempo,  il  celebre  chirurgo  inglese  Lister  introdusse  nella  pratica  il 
suo  nuovo  metodo  di  trattare  le  ferite,  dimostrando  come  con  la  esclusione 
(lei  microrganismi  dalla  superfìcie  dei  tessuti  esposti,  o  anche  solo  con  l'in- 
«lebolimento  di  quelli,  si  veniva  ad  esercitare  un  notevole  e  benefico  influsso 
sulla  guarigione,  incominciò  a  divenir  veramente  popolare  la  ricerca  sulla 
eziologia  dei  morbi  infettivi. 

1  quadri  morbosi  che  ottenevano  gli  sperimentatori  d*allora  sugli  animali, 
non  erano  ledei i,  poiché  le  inoculazioni  venivano  fatte  con  materiale  infet- 
tante sì,  ma  che  conteneva  microrganismi  di  più  specie,  e  di  svariati  efletti. 

Ma  benché  questa  disciplina  fosse  ancor  giovane,  pure  essa  sollevò  già 
fin  dal  suo  cominciare,  nel  1870  circa,  grandi  e  vivaci  discussioni,  e  Videa  del 
contafjio  rivo  veniva  acremente  combattuta.  Sarebbe  istruttivo  e  divertente 
riprodurre  un  quadro  di  questa  grande  battaglia  del  pensiero  umano,  data 
dai  reazionari  avversi  al  positivismo  naturale,  cercarne  le  cagioni  e  le  ori- 
gini, determinarne  la  estensione  ed  il  carattere.  E  concluderemmo  col  ri- 
petere quello  che  il  Graf  dice  a  proposito  dei  preraflìaelisti  e  dei  simbolisti  : 
«  guardata  nel  tutto  insieme  la  reazione  generale  appare  quale  un  moto  av- 
verso alla  scienza  positiva  ed  al  positivismo  filosofico  ».  E  appunto  la  dot- 
trina parassitaria  veniva  combattuta  da  quelli,  che  erano  usi  a  vedere  i  fe- 
nomeni della  vita  avvolti  in  un  profondo  mistero. 

Questo  misticismo  scientifico  dovè  ritrai'si  vinto  e  vergognoso  dinanzi  alle 
classiche  e  geniali  scoperte  del  Pasteur,  e  a  quelle  pazienti  e  fortunate  del 
Koch,  cui  i  metodi  perfezionati  permisero  di  ricavare  dai  vari  ambienti  sin- 
gole specie  microbiche  ancora  in  pieno  possesso  di  tutti  i  loro  caratteri  di 
forma  e  di  vita. 

Come  si  vedrà,  la  pratica  adottata  e  suggerita  dal  Koch  permette  la  col- 
tivazione dei  microbi,  per  un  numero  non  piccolo  di  generazioni,  su  ter- 
reni di  coltura  solidi  e  trasparenti.  In  questi  mezzi  di  nutrizione  organici 
sorgono  dai  singoli  germi,  per  moltiplicazione,  intere  colonie,  che  si  osser- 
vano in  tutte  le  loro  fasi  di  sviluppo,  a  occhio  nudo  e  con  il  microscopio.  Il 
metodo  del  Koch  divenne  comune,  e  rese  popolarissimi  i  microrganismi,  e  la 
pro<luttività  scientifica  su  questo  indirizzo  crebbe  in  un  baleno  in  tutti  i 
paesi. 

La  voga,  la  novità  e  altri  sentimenti  indussero  alcuni  osservatori,  che  già 
avevano  compiuto  ottimi  lavori  in  altri  campi  della  medicina,  a  battere  unica- 
mente la  nuova  via  ;  accanto  a  loro  sorsero  dei  novizii  privi  di  senso  critico, 
poco  colti  in  generale  e  del  metodo  sperimentale  in  specie,  i  quali,  con  ri- 
cerche superficiali  ed  affrettate,  ingenerarono  tali  confusioni  da  rendere 
spesso  difficile  sceverare  la  verità  dairerrore. 

Frattanto  si  andarono  ancor  più  perfezionando  i  metodi  di  ricerca  bac- 
teriologici  e  microchimici,  per  opera  specialmente  dell' Ehrlich,  del  Weigert 
e  di  altri  ;  e  gli  apparati  ottici  d'ingrandimento  divennero  sempre  più  po- 
tenti ed  alla  portata  di  tutti.  E  così,  mentre  uno  studiava  i  caratteri  di  forma 
e  di  vita  dei  microbi,  altri  cercava  la  composizione  chimica  dei  loro  pro- 
tlotti  di  ricambio,  o  tentava  scoprire  nei  parassiti  le  ancora  ignote  cagioni 
di  alcune  malattie  certamente  trasmissibili ,  oppure  osservava  gli  effetti 
diretti  ed  indiretti  dei  microrganismi  sulle  cellule  dei  tessuti. 

In  questa  enorme  foga  di  lavorìo,  di  cui  nessuna  branca  delle  scienze 
biologiche  mostrò  mai  un  pari  esempio,  faceva  deficienza  la  critica,  e  si  di- 

Luim*;.  —  Voi.  I.  —  12. 


Digitized  by 


Google 


90  PARTE  II.   —  C\PITOLO  DICIANNOVKSIMO 


menticavano  le  conquiste  positive  di  un  passato  non  molto  remoto  e  glo- 
rioso. 

Con  un  procedimento  ben  poco  confacente  ad  un  ramo  di  scienza  naturale 
si  riteneva  l'agente  parassitario  lo  stimolo  unico,  la  cagione  sufficiente  ed 
unica  della  malattia,  senza  considerare  Telemento  di  reazione,  la  sostanza 
vivente:  la  cellula  dell'organismo. 

Ora  sbolliti,  o  quasi,  i  primi  furori,  i  tessuti  e  gli  organismi  elementari  che  li 
compongono  non  si  trascurano  più:  si  riconosce  la  loro  importanza,  si  ri- 
prendono e  si  allargano  le  ricerche  sulla  disposizione  e  sulla  immunità  per  le 
malattie.  E  da  questi  studi  già  sono  comparsi  anche  dei  risultati  pratici 
per  la  prevenzione  e  la  cura  delle  malattie  da  infezione. 

Oggi  nessuno  potrà  in  buona  fede  sollevare  dubbi  sui  rapporti  di  causa- 
lità ch'esistono  fra  i  parassiti  e  parecchie  malattie,  nessuno  vorrà  disco- 
noscere la  importanza  dei  progressi  fatti  dalla  medicina  per  opera  di  quella 
disciplina  che  si  occupa  dei  microrganismi. 

Oltre  i  maggiori  dianzi  ricordati,  molti  altri  sono  degni  di  essere  annove- 
rati fra  i  cultori  benemeriti  della  scienza  di  cui  parliamo  :  Cohn,  Brefehl, 
de  Barry,  Nàgeli,  Hansen,  Lòffler,  Huppe,  Buchner,  Behring,  Roux  e  non 
pochi  connazionali,  che  verranno  ricordati  più  tardi. 

Noi  abbiamo  abbozzato  fin  qui  l'andamento  e  lo  sviluppo  storico  della 
dottrina,  che  occupasi  dei  microrganismi  vegetali  quali  causa  dei  morbi 
infettivi,  senza  considerare  quella,  che  interessa  i  microparassiti  animaii,  di 
cui  tratteremo,  a  parte,  in  seguito. 

Appunti   bibliografici. 

Intoroo  alla  storia  della  dottrina  del  contagio  vivo  si  consulti: 

EuRENBERO,  Die  Infa8ion$lhieren  ale  rollkommene  Organismeny  1838. 

HuBPPE,  Die  Formen  der  Bakierien^  1886.  —  Die  Methode  dei'  Jiaklerienforechungt 
V  edizione.  —  Naturwiesenschqftliche  Betrachtung  der  Bakteriologiej  1896* 

LoPFLER,  Vorleeungen  iiber  die  geechichtliche  Entwickelung  der  Lehre  ron  den  Bak- 
terien,  1887. 

Pfluggk,  Die  Mikroorganiemòif  1896. 

SulPoper»  speciale  di  Pastbur  nella  bacteriologia  veggansi  i  periodici  medici 
francesi  del  1895,  anno  (28  settembre)  in  cui  venne  a  mancare,  nelPetà  di  74  anni,  il 
più  geniale  biologo  del  secolo. 

B.  —  Considerazioni  generali  sullo  studio  dei  microrganismi. 

La  dottrina  che  si  occupa  degli  esseri  microscopici,  quali  cause  di  ma- 
lattie si  chiama  generalmente,  con  un  termine  improprio,  bacteriologia; 
Improprio,  perchè  e^o  significa  dottrina  dei  bacteri,  mentre  questa  dot- 
trina tratta  non  solo  di  cotesto  gruppo  ò\  funghi  —  che  sono  invero  la  ca- 
gione più  frequente  di  malattia  —  ma  di  tutti  gli  organismi  infinitamente 
piccoli  —  siano  esseri  vegetali  o  animali  —  ai  quali  si  attribuisce  una  ca- 
pacità morbigena  per  le  piante,  per  gli  animali  e  per  Tuomo. 

Questi  organismi  microscopici,  vegetali  e  animali,  rappresentano  gli  esseri 
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viventi  più  bassi,  e  vengono  raccolti  sotto  il  nome  di  microbi  *),  o  microrga- 
nismi, e  la  dottrina  che  di  loro  s*  intrattiene,  in  rapporto  agli  stati  morbosi, 
viene  anche  detta  microbia  patologica. 

Lo  studio  dei  microbi,  quali  cause  delle  malattie  che  si  raccolgono  in  un 
gruppo  solo  sotto  il  nome  di  infettive,  sorse,  come  sì  è  detto  altra  volta,  ra- 
pidamente a  disciplina  propria;  dispone  ormai  di  metodi  d'indagine  sicuri, 
e  che,  nei  loro  principii  fondamentali  per  lo  meno,  non  possono  essere  sco- 
noficiuti  a  nessun  cultore  delle  scienze  mediche. 

Essendoché  non  pochi  microbi  agiscono  sugli  organismi  animali  per  opera 
delle  sostanze  chimiche  da  loro  medesimi  prodotte,  oppure  mercè  quelle 
contenute  nel  loro  corpo,  anche  la  chimica  riesce  un  potente  aiuto  della 
disciplina  in  discorso. 

L'importanza  della  microbiologia,  anche  per  i  suoi  strettì  rapporti  con  la 
igiene  —  scienza  che  ha  per  ol)ìettivo  lo  studio  dei  mezzi  e  delle  condizioni 
necessarie  per  la  conservazione  della  salute  —  è  palese,  quando  si  consideri 
che  nei  paesi  civili  la  metà  quasi  dei  decessi  avviene  per  malattie  da  in- 
fezione. 

Ai  microrganismi  che  hanno  speciale  interesse  per  la  patologia  apparten- 
gono adunque  le  piante  più  basse  —  i  funghi  —  e  gli  animali  unicellulari  —  i 
protosof.  Questi  ultimi  li  conosceremo  più  tardi,  insieme  con  altri  parassiti 
ani  mali. 

I  funghi  —  che  appartengono  alla  classe  dei  tallofiti^)  —  sì  dividono  comu- 
nemente in  :  ifomiceti  3),  blasiomiceti  *),  sireptorichee  ^)  e  schizomiceii  ^  o 
hacteri. 

C.  —  Morfologia  e  biologia  dei  parassiti  vegetali. 
I.  —  Morfologia  generale  dei  microrganismi  vegetali. 

La  forma  dei  microrganismi  costituisce,  per  lo  meno,  uno  dei  caratteri 
fondamentali  per  poterne  differenziare  le  singole  specie.  La  forma  è  costante 
(Cohn,  Koch),  quando  le  condizioni  di  vita  dei  microrganismi  si  mantengono 
identiche,  come  avviene  nella  coltivazione  artificiale,  su  terreni  morti. 

Ogni  iKpecie  moltiplicandosi  riproduce  organismi  di  forma  identica.  Una 
rariabilità  morfologica,  quale  venne  sostenuta  principalmente  dal  Nàgeli  e 
da  altri,  non  si  può  ammettere  ;   però  le   forme  dei  singoli  microrganismi 


1)  ;aix;ó;  ZZ  piccolo,  ^lo;  ZZ  vlta. 

5)  &ai).ci;  =  ramicello,  sut&v  zz  pianta. 

^)  uji  '  ZI  tessuto.   /*uxv;5  zi  fuilgO. 

*)  jSiaffTÓ4  z=  germogHo. 

'•)  tT.oeTTTÓ^  m  collana^  catena. 

')  7x:?<u  z=  divido,  separo. 
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possono  subire  delle  modificazioni,  le  quali  si  debbono  a  mutamenti  esteriori 
delle  condizioni  di  vita.  La  proprietà  di  adattarsi  airamljiente  in  alcuni  i> 
molto  sviluppata  ;  e  ne  risente  naturalmente  anche  la  forma  loro. 

La  divisione  dei  funghi,  che  abbiamo  accennata  poche  righe  innanzi,  (> 
certamente  la  più  pratica,  e  quella  che  è  ora  più  in  uso;  ma  non  bisogna 
dimenticare  che  essa  è,  in  fondo,  arbitraria,  e  che  fra  uno  e  l'altro  gruppo  vi 
sono  frequenti  forme  di  passagr/io. 

1.  IfoTìiiceti.   —  Appartengono   agli   ifomiceti   una   grande  quantità   di 
funghi,  da  quelli  a  cappello,  fino  alle  mufle,  che  crescono  sui  nostri  più  c«»- 
muni  alimenti. 
Si  riconoscono  ^M  ifomiceti  al  miscroscopio  per  il  micelio,  che  è  un  reti- 
colo formato  da  cellule  dette  ife  M,  che  hanno 
un  diametro  press'a  poco   eguale  a  quello  di 
un  corpuscolo  rosso  del  sangue  umano,  e  eh»* 
presentano  delle  vere  ramificazioni.  I  miceli 
formano  talvolta,   come  nelle  specie  asper- 
gini, dei  corpi  carnosi  detti  sclerozi. 

Gli  ifomiceti  producono  spore,  che  si  mol- 
tiplicano come  tali,  o  che  danno  sviluppo  a 
nuovi  miceli.  Le  spore  si  staccano  libere  dal- 
l'estremità tlello  sporangio,  che  cresce  quale 
appendice  del  micelio.  Nel  caso  che  lo  &[>«•- 
rangio  elimini  una  sola  spora  {basidiospora), 
esso  vien  detto  basidio. 

Le  basidiospore  rappresentano  una  forma 
speciale   dei  cosidetti  conidij,  nome  adottato 
per  quelle  spore  degli  ifomiceti,  che  si  stac- 
Fig.  1.  ~  Micelio  e  spoRin^io  i>enm'iii.  cauo  libere,   dopo  csscrc  crcsciute  airestre- 

forme  dei  I^iiicillium  y lati citm. '.iOO  i\.         .^.      i    i,        i-  •  i    i         •      ,. 

mita  della  diramazione  del  micelio. 

Quest'ultimo  modo  di  moltiplicazione  ò  il  più  frequente,  anche  fra  quegli 
ifomiceti,  che  presentano  altre  maniere  di  formazione  di  sjKìre. 

Cos\  il  peniciilium  glaueum  si  moltiplica,  oltre  che  in  altro  modo,  anche 
per  conidii,   che  stanno   liberi   all'estremità  dello   sporangio   pennelliforme 

(f^g^  1). 

Un'altra  famiglia,  della  specie  aspergillus,  forma  d'ordinario  lo  sporangio 
con  una  gemma  terminale  rotonda  o  caliciforme,  dalla  quale  partono  dei 
raggi:  sulle  estremità  di  questi  si  staccano  i  conidii  (fig.  2  e  3).  Questi  me- 
desimi ifomiceti  si  moltiplicano  contemporaneamente  mediante  aschi,  i  quali 
contengono  le  spore,  e  stanno  all'estremità  delle  diramazioni,  che  i)artono 
dai  miceli. 

Altri  ifomiceti,  come  le  mucorine,  formano  spore  contenute  in  sporangi  ro- 
tondi (fig.  4  e  5),  e  zigospore  o  spore  di  copulazione:  cioè,  due  ifì  eguali  con 
estremità  caliciformi  si  mettono  accanto  l'uno  all'altro;  dove  è  il  cx)ntatto 
si  riassorbe  la  membi*ana,  e  sorge  una  nuova  spora.  Questo  processo  è  detto 
copulazione. 


4)  tj?  !  zz  tessuto. 
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Altri  ifomiceti  infine  presentano  una  moltiplicazione  sessuale  (oospore)  :  fra 
questi  trovasi  p.  es.  la  peronospora. 
Alcuni  ifomiceti,    superiori,    hanno   somiglianza  con  le  alghe,  e  perciò  si 


Fìg.  2.  —  Sporangio  calicilbrine 
àQ\VA»pfrgUliit  niger.  300  d. 


Fi^.  3.  —  Sporaiij!:io  àtìV AitptrgiUut  f^tmi^atìtt.  iKH>  d. 


chiamano  anche  ficomiceti ;  hanno  spore,  diesi  muovono  mediante  ciglia, 
o  come  da  taluno  si  ritiene  per  contrazione  di  protoplasma  ;  non  posseg- 
^'ono  membrane  cellulari. 


Fig.  4. 

Simran^o  e  micelio  del  Mucov 

mueedo.  300  d. 


Fi;:.  5.  —  òlncor  corymbi/er,  dopo  lo  s<oppio  della  incinlMaiia  dello 
sporangio  (Lichtlieiiii)  Zei.ss  K.  Ov.  5. 

2)  Blastomicetl  —  Sono  costituiti  da  celiale  ocali  o  rotonde,  lunghe  tal- 
volta 10  /A  (^  —  micron  *  ,000  <^li  mm.ì  prive  di  clorofilla,  le  quali  si  moltipli- 
cano per  gemmcLzione.  Le  gemme  sorgono  airo>;tremità  della  cellula  :  qui 
J?i  sviluppano,  e  poi  si  distaccano,  quali  cellule  indipendenti. 
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Alcuni  bl  astoni  ice  ti  formano  in  determinate  condizioni  delle  spore  endo- 
cellulari, ascospore. 

L^Hansen  e  il  Jòrgensen,  ai  quali  dobbiamo  una  gran  parte  delle  ncistre 
conoscenze  su  questi  microrganismi,  ne  descrissero  i  vari  modi  di  sporii- 
lazLone,  Le  spore  si  presentano  nel  corpo  del  blastomicete  in  numero  di  2-4 
o  di  10.  Sono  corpi  rotondi,   appiattiti   al    punto   di  contatto  fra  loro  (Man- 


^  O  ti    ^    ^ 


h""     h" 

A   6- 


ao  QO^gj^ 


Fig.  6.  —  Nella  «'elliila  madre  del  Saccharomyefi 
eerevis  germogliano  le  spore,  le  quali,  gontian- 
dosi  e  premendo  le  une  sulle  altre,  formano  in 
quella  del  setti;  sicché  la  cellula  madre  di- 
viene un  corpo  sporigono  diviso  in  piti  parti 
((«econdo  Jor^-enson). 


r/" 


^v^m 


Fig.  8.  —  Secondo  Jorgcnsen,  nel  terao  tip*»  ab- 
biamo le  forme  di  sporulazione  le  più  varie, 
come  M  preHcntAUo  in  questa  figum. 


d" 


oo  Q3  07  (^  97  pn  po^..?n 


v:i 


Fig.  7.  —  Secondo  Jorgenseu,  il  secondo  tipo  di  sporulaKÌone  è  rappresentato  da  questo  Sac' 
charomyess.  Dalla  spora  sorge  una  gemma  (promicelio),  dalla  quale  si  stacca  la  cellula  del 
blastomiceto,  formando  un  setto  traversale. 

sen).  Dalle  fig.  G,  7  e  8  si  rilevano  i  ire  diversi  ii[d  di  sviluppo  delle  sporo 
descritti  da  Hansen  e  Jòrgensen. 

1  più  importanti,  e  meglio  conosciuti  tra  i  blastomiceti  sono  quelli  die 
danno  origine  alla  fermentazione  del  vino  e  della  birra. 

3)  Streptotridiee,  —  In  questa  classe  si  raccolgono  comunemente  alcuni 
microrganismi,  che  vennero  spesso  considerati  ([uali  pleomorfi  (Rossi-Doria, 
Gasperini).  Essi  hanno  dei  caratteri  variabili,  comuni  agli  ifomiceti  ed  ai 
bacteri,  ma  si  distinguono  da  quest'ultimi  per  le  ramificazioni  reali  dei  loro 
filamenti,  e  non  per  pseudo-ramificazioni,  quali  abbiamo  nella  specie  CI  a- 
dothrix^  che  secondo  alcuni  bacteriologi  venne  erroneamente  identificata 
con  la  specie  Streptotrix. 

La  somiglianza  della  specie  Streptotrix  cogli  ifomiceti  è  soltanto  apparente. 

I  suoi  filamenti  sono  costituiti  da  cilindri  sottili,  omogenei,  continui,  con 
divisione  dicotomica,  che  si  dispongono  a  masse  filamentose  (miceli).  I  5?in- 
goli  filamenti  si  decompongono  in  un  certo  |)eriodo  dello  sviluppo,  in  ele- 
menti simili  ai  cocchi,  o  a  bacilli  corti,  che  a  lor  volta  si  possono  svilup- 
pare a  filamenti,  assomigliando  cosi  più  ai  bacteri  che  agh  ifomiceti  (vedi 
per  le  relative  figure  la  parte  che  riguarda  le  Malattie  in/ettire). 
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1)  Bactert  (F.  Cohn).  —  Sono  organismi  unicellulari,  che  ad  eccezione  di 
pochissime  forme,  non  contengono  clorofilla,  e  per  cotesta  proprietà  ven- 
gono posti  tra  i  funghi.  Sono  esseri  infinitamente  piccoli  :  alcuni  di  essi  non 
raggiungono  la  lunghezza  di  una  frazione  di  micromillimetro. 
Il  loro  corpo  cellulare  appare  rare  volte  omogeneo;  pei*  lo  più    è  fina- 


Fig.  9.  —  Iìact<»ri  di  varia  forma  e  di  vario  volnine  provvisti  dì  una  o  di  in  n  umore  voli  »otr- 
tiliAsime  ci$;lia.  In  a  e  6  le  ciglia  risiedono  in  uno  o  in  tutti  e  due  1  poli  del  bacterio; 
iu  <r  If  tij^lia  circondano  il  coriM>  del  niicrorjranisrao.  Itigr.  oltre  1000  d. 

mente  granuloso,  spesso  mostra  vacuoli,  contiene  talvolta  granuH  di  grasso, 
e  secondo  qualcuno  (cosa  diffìcilmente  dimostrabile)  di  idrati  di  carbonio, 
0  di  zolfo  (materiale  di  riserva). 

La  loro  membrana  è  quasi  sempre  formata  da  sostanze  proteiche,  raris- 
sime volte  costituita  «li  sostanza  simile  alla  celhilosa. 

Nei  f>acieri  non  è  ancora  dimostrata  con  sicurezza  l'esistenza  di  un  nucleo 


/ 


(^d^ 


/•  .H 


oOO^^t=^Q, 


ooo 


Fig.  10.   —  Alcune  forme  di  spore.  In  a-«  ni  vedono  nell'interno  del    corpo    bacterico    una  o 
due  endoApore  di  varia  forma  e  di  vario  volume  e  in  diversa  posizione  ;   /  pih  spore   in 
tiD  filamento  ;  g  ts  h  le  varie  fasi  di  germogliaKione  di  endospore.  Disegni  schematici. 
Ingr.  oltre  1000  d. 

cellulare  ;  né  si  conosce  la  trasformazione  intima  che  subisce  la  sostanza 
cellulare    durante  il  processo  di  moltiplicazione. 

Xei  bacteri  si  osservano  sottili  prolungamenti  —  ci{/lia  —  che  partono 
dalla  membrana  cellulare,  e  non  sembrano  in  unione  col  protoplasma.  Questi 
organi  di  locomozione  risiedono,  come  dimostra  la  fìp;,  9,  in  vario  numero 
in  differenti  regioni  del  bacterio. 

In  questo  accenno  sulla  morfologia  dei  bacteri  non  vanno  dimenticate  le 
spore.  Le  endospore  (flg,  10),  scoperte  nel  1852  dal  Perty,  nascono  a  spese 
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del  protoplasma  cellulare  :  sono  fortemente  rinfrangenti,  sono  provvedute  di 
membrana,  hanno  forma  ovale  o  rotonda,  varia  grandezza  ;  sposso  si  trovano 
più  spore  in  un  bacterio.  Sono  proprie  dei  bacilli,  più  che  d'altri  bacteri. 
La  germogliazione  delle  spore  si  può  studiare,  nelle  varie  sue  fasi,  con  la 
osservazione  microscopica  diretta. 

L'Hueppe  e  il  de  Bary  chiamano  artrospore  alcune  forme  durature  dei 
bacteri,  che  si  presentano  di  solito  quali  cellule  più  grosse,  più  resistenti  delle 
altre  della  medesima  specie. 

Sulla  base  specialmente  di  questi  ultimi  caratteri  THueppe  stabilisce  una 
classazione  dei  bacteri  che  non  è  ancora  entrata  nella  pratica;  però  bisogna 
tener  presente  il  fatto  che,  principalmente  fra  i  bacteri,  si  avvertono  quelle 
modificazioni  di  forma,  che  derivano  dalle  condizioni  di  vita  esteriori.  E  in 
questo  caso  quando  si  tratta  di  forme  già  in  origine  poco  tipiche,  sorge  il 
dubbio  a  qual  gruppo  morfologico  si  debba  porre  un  dato  microrganisnao  : 
p.  es.  il  microeocco  prodigioso,  a  seconda  del  terreno  nutritivo  in  cui 
cresce,  si  presenta  quale  grosso  cocco,  oppure  come  corto  bacillo.  Inoltre, 
nella  moltiplicazione  loro,  non  sempre  le  nuove  forme  si  staccano  dalle 
adulte;  e  così  nascono  delle  unioni,  che  in  apparenza  mutano  il  quadro  mi- 
croscopico. Un  esempio  l'abbiamo  a  questo  proposito  in  certi  cocchi  che, 
moltiplicandosi,  spesso  si  dispongono  a  filamenti,  simulando  così  dei  baston- 
cini continui  o  interrotti  ;  e  in  certi  altri,  che  moltiplicandosi  si  riuniscono  in 
pacchetti  o  in  gruppi  irregolari.  Infine  spesso  le  singole  cellule,  circondate 
da  uno  strato  di  mucina,  vengono  unite  alle  altre,  costituendo  delle  grandi 
masse  (zoof/lee). 

Generalmente  i  bacteri  si  raggruppano  secondo  le  \ovo  forme  fondamentali 
in  cocchi,  bacilli  e  spirilli. 

a)  I  cocchi  (fig.  11)  hanno  un   diametro  che   va  da  0,3  ^  fino  a  3  j»,  e 
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Fig.  11.  —  Varie  forme  di  cocchi  (n-e):  a\  riuniti  a  coppie  (diplocoeclii):  b.  ammiiB»i  di  cocchi 
(statìlococchi):  e.  a  gruppi  di  4  (tetrageno);  d,  a  catenelle  (Htreptococclii):  e,  cocclii  groHsi 
riuniti  a  paochcttini  (marcine). 

sono  di  forma  rotonda  o  elissoide.  Talvolta  si  presentano  a  forma  di  lancet- 
tina  o  di  semel  o  di  cubettini  ad  angoli  appena  smozzati.  Dalla  loro  molti- 
plicazione risultano  delle  coppie  (diplococchi)  o  dei  gruppi  di  4  (ietrarjenó)  o 
delle  catenelle  {streptococchi)  o  dei  grappoli  o  degli  ammassi  (stafilococchi). 
Tutti  questi  varii  aggru[)i)amonti  dipendono  dalla  direzione  del  piano,  o  dei 
piani,  secondo  cui  avviene  la  loro  moltiplicazione. 

b)  I  bacilli  (bastoncini)  (fìg.  12).  —  In  questi  bacteri  la  forma  deriva  dai 
rapporti  fra  Tasse  longitudinale  della  cellula  e  quello   trasverso:   il   primo. 
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sempre  maggiore,  arriva  in  taluni  fino  a  30  /*.  La  forma  dei  loro  poli  è 
differente  nelle  varie  specie  ;  alle  volte  è  grossa,  altre  volte  sottile  e  rotonda 
oppure  acuminata,  o  tagliata  ad  angolo  acuto.  I  bacilli  non  sono  sempre 
diritti,  talvolta  sono  leggermente  ricurvi.  Moltiplicandosi  formano  filamenti 


Fig.  12.  —  Varie  forme  di  bacilli  di  diverse  dimenaioni  e  con  diversa  struttura;  in  parte 
colorati,  in  parte  allo  stato  naturale.  In  a  si  hanno  dei  grossi  bacilli  con  delle  pteudo- 
ramiJUagioni.  In  ò  si  hanno  dei  bacilli  a  forma  irregolare.  Ingr.  da  800  ad  oltre  1000  d. 

apparenti,  costituiti  da  una  lunga   serie   di  individui,  o  delle  ramificazioni 
apparenti  (pseudofamiflcazioni)  (fìg.  12,  a). 

e)  Gli  spirilli  (fìg.  13)  sono  bacilli   molto   ricurvi  di    varia  lunghezza  e 


N-T-  ^. 


v-;^-;^''  ^Jà  ^^ 


.\ 


Fig.  13.  —  Bacilli  isolati,  fortemente  ricurvi  {vibrioni  e  bacilli  virgolati)  (a);  e  spirili!  di  di- 
verse dimensioni  e  di  differente  aspetto  (6).  Ingr.  da  800  ad  oltre  1000  d. 

grossezza.  Presentano  una  sola  curvatura  (vibrioni)  o  più  flessioni  {spinili). 
Hanno  anch*essi  vario  volume  ;  moltiplicandosi  si  aggruppano  sotto  molte- 
plice aspetto. 

Quando,  per  condizioni  interne  o  esteriori,  i  bacteri  vanno  incontro  alla 
morte,  essi  perdono  la  loro  forma,  che  si  fa  irregolare  (forme  degenerative 
o  di  involujsioney  fìg.  14).  In  queste  forme  d'involuzione,  assai  spesso  anche 
la  loro  membrana  è  alterata. 


LL'STIG. 


Voi.  I.  —  13. 
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li.  —  Biologia  generale  dei  microrganismi  vegetali. 

Le  diverse  specie,  che  si  raccolgono  sotto  il  nome  generale  di  fungi d,  lianiio 
ben  differenti  caratteri  biologici. 

1  bacteri,  salvo  rarissime  eccezioni,  per  sopperire  alle  necessità  del  loro 
ricambio  hanno  bisogno  di  alimenti  organici  già  pronti,  ricchi  di  azoto  e  di 
carbonio. 

Perciò  essi,  mancando  di  clorofilla,  non  possono  vivere  nelle  condizioni  di 
vita  delle  pi;xnte  verdi ,  ma  si  attaccano  parassitariamente  alle  piante  e  adi 
animali,  sottraendo  ai  loro  ospiti  il  materiale  necessario  al  loro  ricambio. 


^IlV 


(Ì> 


Fig.  14.  —  Forine  di  involuzione  di  alcoui  bacilli  o  spirilli  (secondo  van  Krmengcm). 

È  ai  funghi  che  si  deve  in  gran  parte  la  distruzione  della  sostanza  orga- 
nica morta,  che  si  trova  nella  natura. 

Nella  seguente  esposizione  ricorderemo  le  condizioni^  e  poi  tutte  le  mani- 
/esiasioni  di  cita  dei  microrganismi  ;  sai*à  bene  però  premettere  subito  alcuni 
accenni,  la  cui  conoscenza  è  indispensabile,  sulla  loro  costituzione  chimica. 

D.  —  Sulla  costituzione  chimica  dei  microrganismi  vegetali. 

È  noto  che  gli  i/omiceii  contengono  una  quantità  variabile,  e  ancora  pi»co 
precisata  dalle  analisi,  di  sostanze  proteiche  e  di  cellulosa,  con  prevalenza  di 
quest'ultima.  Anche  le  loro  spore  sono  ricche  d'albumina  e  di  sostanze 
estrattive  mancanti  d'azoto  (Cramer).  La  costituzione  chimica  dei  blastomi- 
ceti  è  più  nota,  in  seguito  delle  ricerche  del  Pasteur  e  di  Vysmann. 

Le  principali  analisi  sono  state  fatte  sui  fermenti  della  birra,  e  n'è  risultato 
che  il  loro  quantitativo  d'azoto  varia  di  molto,  a  seconda  del  periodo  della  fer- 
mentazione, e  che  le  proteine  sono  rappresentate  da  una  percentuale  supe- 
riore alle  nucleine  (Stutzer). 

Inoltre  i  blastomiceti  contengono  una  sostanza  simile  al  glicogene  (Er- 
rerà), e  altre  di  caratteri  analoghi  alla  gomma.  L'acqua  è  in  loro  nella 
proporzione  di  40  fino  80%.  La  loro  cenere  è  costituita  da  potassa,  da 
acido  fosforico,  dalla  calce  e  dalla  magnesia. 

Le  ricerche  sulla  costituzione  chimica  dei  bacteri  riescono  oltremodo  dif- 
ficili; e  le  conclusioni  sono  incerte  per  le  difficoltà  che  si  incontrano  nel 
cercare  di  separarli  dal  terreno  sul  quale  crescono.  Ed  anche  quando  questo 
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riesce,  si  vede  che  la  loro  costituzione  non  è  tipica,  e  dipende  dalla  qualità 
del  terreno  dentro  cui  si  coltivano  (Cramer).  Dalle  diverse  specie  bacteriche 
si  ricavarono  varie,  sostanze  proteiche  (Nencki,  Brieger,  Buchner)  delle 
quali  si  terrà  discorso  in  seguito  ;  ma  anche  qui  ci  troviamo  dinanzi  la  dif- 
ficoltà di  stabilire  quali  sono  effettivamente  i  componenti  cellulari,  e  quali  un 
prodotto  del  loro  ricambio  materiale.  Dai  bacteri  si  ottennero  degli  idrati  di 
carbonio  —  cellulosa  ed  emicellulosa  —  e  delle  sostanze  grasse. 

E.  —  Condizioni  di  vita  dei  miororoanibmy  vegetali. 
I.   —  Nuirisione. 

Le  sostanze,  delle  quali  i  microrganismi  abbisognano  per  la  loro  nutrizione, 
non  sono  identiche  per  tutti  i  gruppi  dei  bacteri  da  noi  conosciuti. 

Le  sostanze  proteiche  e  gli  idrati  di  carbonio  sono  le  sostanze  che  normal- 
mente servono  alla  nutrizione  degli  ifomicetL 

Dagli  alimenti,  dalFacqua  e  dall'ossigeno  libero  traggono  gli  elementi  indi- 
spensabili per  il  loro  ricambio  materiale.  Senza  ossigeno  libero  gli  ifomiceti 
non  possono  vivere  ;  e  sono  anche  necessari  per  loro  lo  zolfo,  e  pochi  sali 
minerali. 

Il  Nsigeli  crede  che  questi  microbi  traggano  Pazoto,  di  cui  abbisognano, 
oltre  che  dalle  albumine  solubili  e  dai  peptoni,  anche  da  certe  sostanze  che 
contengono  il  gruppo  N  H,.  E  utili  alla  loro  vegetazione  si  dimostrarono 
l'urea,  la  leucina,  Tasparagina  e  i  sali  ammoniacali.  Dallo  zucchero,  dalla 
mannite  e  dalla  glicerina,  e  da  parecchi  acidi  organici,  ricavano  le  sostanze 
ternarie,  di  cui  hanno  bisogno. 

I  nitrobacteri  (Winogradsky)  si  moltiplicano  in  terreno  assolutamente  privo 
di  combinazioni  del  carbonio,  e  ricavano  il  C  da  CO^. 

Alcuni  bacteri  richiedono  quale  nutrimento  il  siero  di  sangue,  altri  un 
sul  astrato  contenente  Temoglobina. 

I  hacteri  determinano,  come  è  ben  noto,  alcune  trasformazioni  del  loro 
materiale  nutritivo  mediante  processi  diastatici,  d'inversione  o  peptonizztmti  ; 
e  c<>^ì  Io  fanno  solubile  ed  assimilabile. 

A  molti  sono  necessarie  grandi  quantità  di  ossigeno,  il  quale  si  vuole 
riesca  invece  velenoso  per  altri.  Questa  ultima  st^operta  interessantissima  si 
deve  al  Pasteur,  che  distinse  in  seguito  ad  essa  i  bacteri  in  anerobi  e 
aerobi. 

II  fenomeno  della  anerobiosi  —  di  vita  senza  ossigeno  —  non  va  consi- 
derato da  un  punto  di  vista  mistico,  non  occorre  per  spiegarlo  pensare  ad 
una  forza  vitale  speciale,  né  viene  a  sconfessare  la  legge  generale:  non  vi 
è  vita  senza  ossigeno.  Si  può  ammettere  che  l'ossigeno  libero  non  sia  indi- 
spensabile per  quei  microrganismi,  che  sono  capaci  di  decomporre  e  tras- 
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formare  i  loro  terreni  nutritivi,  e  di  utilizzare  Tossigeno  che  è  in  questi  chi- 
imente  legato. 

bacteri  si  dividono,  per  il  loro  modo  di  comportarsi  rispetto  aWossigeno 
o,  in  tre  classi  (Liborius):  in  anerobi  obbligati,  che  si  sviluppano  uni- 
ente  al  di  fuori  di  questo  gas;  in  aerobi  obbligati,  che  ne  abbisognano 
lutamente;  e  in  anerobi  facoltativi,  i  quali  crescono  meglio  in  presenza 
ossigeno,  ma  si  sviluppano  anche  senza  di  esso. 

fiche  in  questi  fenomeni  non  va  dimenticata  la  forza  di  adattamento  al- 
hiente:  infatti  si  vede  che  alcuni  anerobi  con  la  coltivazione  artificiale 
;ono  divenire  aerobi,  e  viceversa. 

3l  trattare  degli  alimenti  necessari  o  utili  ai  bacteri,  noi  dobbiamo  tener 
;o  principalmente  di  quelli  artificiali,  nei  quali  si  stabilisce  a  piacimento 
ipporto  quantitativo  fra  i  vari  loro  componenti:  quali  lo  zucchero  d'uva 
jptone,  la  glicerina,  ecc.  Questi  terreni  di  nutrizione  vengono  modificali 
indo  i  bisogni  dei  microrganismi  che  in  essi  si  coltivano. 
\  reazione  del  substrato  nutritivo  è  importante.  Moltissimi  microbi  vo- 
QO  una  reazione  neutra  o  lievemente  alcalina,  molti  vegetano  in  terreni 
acrmente  acidi,  pochi  in  terreni  fortemente  acidi;  inoltre  ve  ne  sono  al- 
i  per  i  quali  la  reazione  è  indiflerente. 

II.  —  Condizioni  fisiche, 

5r  temperatura  ottima  alla  vita  di  un  microrganismo  si  intende  quella, 
più  di  ogni  altra  si  confà  a  tutte  le  sue  manifestazioni  di  vita.  Essa 
è  eguale  per  le  diverse  specie,  e  per  i  vari  individui:   vi   ha  però  per 

cuno  un  massimo  ed  un  minimo,  al  di  là  dei  quali  la  vita  è  ridotta  allo 

0  latente  o  cessa. 

itiamo  alcuni  esempi:  alcuni  ifomiceti  hanno  la  loro  temperatura  ottima 
10-12^  C.  come  Vaspergillus  glaucus,  altri,  come  Vaspergillus  fumigatiis 
39-400  C.  '  ' 

sistono  de'  bacteri,  che  si  sviluppano  unicamente  fra  IS-^O*»  C.  ;  altri  fra 
j  40*  C.  soltanto,  con  una  temperatura  ottima  di  38«  C.  ;  altri  ancora 
'C;  e  infine  i  cosidetti  bacteri  termofili  vegetano  fra  il  50  e  70«  C.  Questi 
ni  si  scoprirono  da  poco,  e  vivono  più  specialmente  nei  paesi  tropicali 
►big,  Rabinowitsch). 

on  pochi  sono  i  microrganismi  che  a  temperatura  bassissima,  anche 
0  lo  zero,  conservano,  benché  tenui  ed  illanguidite,  le  loro  proprietà  vi- 
;  che  riprendono  attive  appena  si  trovino  ad  una  temperatura  più  adatta, 
olla  esclusione  della  luce  i  microrganismi  vegetano  meglio  ;  Velettricitn 
rente  galvanica)  deprime  le  loro  manifestazioni  di  vita;  il  mo/o  violento 
vocato  nei  liquidi  di  coltivazione  ha  effetti  incostanti,  ma  sovente  ostacola 
viluppo  di  certi  bacteri. 
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III.  —  Simbiosi  e  antagonismo. 

Molte  specie  microbiche  hanno  la  facoltà  di  vegetare  le  une  accanto  alle 
altre  senza  disturbarsi.  —  Spesso  anzi,  nel  vivere  insieme,  determinano  dei 
fenomeni  complessi,  i  quali  sono  così  la  risultante  della  azione  contempo- 
ranea di  differenti  bacteri. 

Questo  fenomeno  si  chiama:  simbiosi. 

Di  simbiosi  abbiamo  molti  esempi;  il  più  noto,  per  la  sua  importanza 
pratica,  è  quello  di  cui  si  trae  profitto  per  la  preparazione  del  kefir  —  che 
si  fa  da  secoli  nel  Caucaso  con  i  granuli  del  kefir  —  nella  quale  avviene 
una  simbiosi  di  bacteri  e  saccaromiceti,  che  provocano  in  comune  una 
fermentazione  del  lattosio,  contenuto  nel  latte  di  vacca,  formando  acido  lat- 
tico e  alcool. 

Anche  nei  terreni  nutritizi  artificiali  vediamo  talvolta  la  vegetazione  di 
più  specie  microbiche,  una  accanto  all'altra,  sul  medesimo  substrato;  e  il 
loro  sviluppo  è  rigoglioso,  il  che  indica  che  si  favoriscono  reciprocamente. 

Anche  nel  decomporre  le  sostanze  organiche  morte  molti  microrganismi 
si  uniscono  in  simbiosi.  Alcune  specie  decompongono  meglio  le  combina- 
zioni più  complesse,  altre  invece  elaborano  unicamente  i  prodotti  intermedi 
e  \ì  riducono  in  sostanze  ancora  più  semplici. 

Opposto  alla  simbiosi  è  Vantagonismo,  il  quale  consiste  nel  fatto  che  certe 
specie  microbiche  non  possono  vivere  le  une  accanto  alle  altre,  e,  nel  caso 
che  vengano  a  trovarsi  assieme,  alcune  vanno  distrutte,  e  resta  padrona 
del  campo  una  specie  sola  o  quelle  specie  che  possono  vivere  in  simbiosi. 

Sappiamo  ben  poco  di  quello  che  avviene  in  natura,  mentre  per  via  spe- 
rimentale questo  fenomeno  fu  oggetto  di  molte  ricerche.  Un  antagonismo  si 
ha  fra  i  bacteri,  che  sono  causa  del  primo  periodo  della  putrefazione  delle 
albumine,  e  i  microrganismi  nitrifìcanti  ;  e  spesso  anche  fra  i  microbi  che 
danno  origine  a  malattie  e  quelli  della  putrefazione. 

Sembra  pure  che  i  prodotti  di  ricambio  di  qualche  specie  o  varietà  rie- 
scano di  danno  per  altre. 

1  due  fenomeni  ora  ricordati  rappresentano  non  solo  condizioni  di  vita,  ma 
anche  sono  manifestazioni  biologiche  dei  microbi. 

F.  —  Manifestazioni  di  vita  dei  microrganismi  vegetali. 

I.  —  Considerazioni  generali. 

I  microrganismi  abbisognano  per  la  loro  esistenza  di  determinate  condi- 
zioni, condizioni  che,  secondo  la  teoria  di  Kant  e  di  Laplace  sulla  formazione 
della  terra,  non  devono  essere  state  sempre  le  medesime.  I  primi  organismi 
viventi  si  sarebbero  sviluppati  in  condizioni  diverse  dalle  attuali,  per  quello 
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che  riguarda  il  contenuto  d'ossigeno  dell'aria,  la  luce  e  la  temperatura.  L'at- 
mosfera nei  primordi  della  terra  deve  essere  stata  povera  d'ossigeno  e  la 
temperatura  assai  alta];  e  noi  abbiamo  di  già  accennato  all'esistenza  di  bac- 
teri  che  ancor  oggi  si  sviluppano  in  coteste  condizioni. 

Come  negli  esseri  viventi  superiori,  così  anche  nei  microbi»  i  fenonieni 
della  cita  sì  svolgono  mediante  processi  complessi;  essi  raccolgono  in  sé 
considerevoli  energie  potenziali,  che  divengono  attive,  quando  le  condizioni 
esteriori  di  vita  —  specialmente  quelle  termiche  —  divengano  favorevoli  al 
loro  sviluppo. 

E  se  anche  vengono  a  mancare  per  lungo  tempo  quasi  tutti  gl'influssi 
degli  stimoli  esteriori,  la  vita  non  cessa;  ma  soltanto  le  sue  manifestazioni  sì 
riducono  ai  minimi  termini  {vita  latente)  e  continuano  a  spese  del  materiale 
di  riserva  incorporato  nella  cellula  microbica. 

I  processi  di  ossidazione  si  svolgono,  come  si  è  già  detto,  per  l'azione 
dell'ossigeno  sia  libero,  sia  di  quello  legato  ai  terreni  nutritizi. 

II.  —  Moltiplicazione  dei  microrganismi. 

La  intensità,  della  funzione  riproduttrice  dei  microrganismi  è  un  indice 
dell'energia  delle  loro  manifestazioni  vitali.  Affinchè  si  adempia,  occorrono 
tutte  quelle  condizioni  di  vita,  che  abbiamo  ormai  conosciuto. 

La  moltiplicazione  si  manifesta  in  due  modi  :  per  divisione  cellulare,  e  per 
fruttificazione;  e  di  essa  si  parlò  trattando  la  morfologia  dei  microrga- 
nismi. Se  le  condizioni  dell'ambiente  sono  costanti,  la  riproduzione  dei  mi- 
crobi ha  luogo  sui  terreni  nutritizi  artificiali  in  conglomerati  tipici,  che  si 
chiamano  colonie.  11  meccanismo  di  cotesta  disposizione  non  è  noto. 

I  bacteri  aerobi  formano  le  loro  colonie  alla  superficie,  gli  anerobi  nella 
profondità  del  substrato  su  cui  si  sviluppano. 

Per  la  formazione  delle  spore  occorre  soltanto  la  presenza  di  una  certa 
quantità  d'acqua,  e  una  temperatura  adatta.  Sembra  anche  che  la  cagione 
fisiologica  di  tal  produzione  sia  l'iniziata  deficienza  del  materiale  nutritizio. 
È  pure  ignoto  il  meccanismo  di  formazione  delle  spore ,  che  germogliano 
anch'esse  naturalmente  quando  tutte  le  condizioni  di  vita,  compreso  il  ter- 
reno di  nutrizione,  siano  favorevoli. 

III.  —  Scambio  gasoso. 

Nei  microrganismi  aerobi  si  ha  una  respirazione  gasosa  diretta:  ess^i  as- 
sorbono ossigeno  ed  eliminano  anidride  carbonica.  Questo  fenomeno  è  ener- 
gico quando  la  coltura  è  in  piena  attività  di  sviluppo.  Anche  gli  anerobi 
eliminano  anidride  carbonica:  il  che  dimostra,  che  anche  essi  adoperano 
ossigeno  ricavandolo  dal  terreno  di  nutrizione. 
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IV.  —  Assimilazione  del  materiale  nutritizio. 

Mediante  un  processo  di  sintesi,  le  sostanze  di  nutrizione,  che  provengono 
dall'esterno,  vengono  in  parte  trasformate  dal  protoplasma  vivente  in  so- 
stanza simile  a  sé.  Questo  fatto  dicesi  assimilazione. 

Si  crede  che  gli  alimenti  penetrino  per  diosmosi  nella  cellula  microbica, 
e  perciò  essi  debbono  essere  solubili  e  facilmente  dififusibili.  È  ben  vero  che 
i  micnorganismi  crescono  rigogliosamante,  anche  su  terreni  organici  solidi  ; 
ma  in  questo  caso  il  substrato  nutritizio  subisce  «delle  trasformazioni  per 
opera  dei  primi  prodotti  di  secrezione  (enzimi)  dei  microbi,  enzimi  che  pep- 
ionizzano  Talbume  o  idralizzano  i  saccarosi  o  gli  amidi,  o  sciolgono  la  cel- 
lulosa. 

L'energia  deirassimilazione  dipende  sia  dalla  costituzione  e  dalle  condi- 
zioni di  vita  — -  in  specie  dalle  facoltà  di  adattamento  -  -  del  microbio,  sia 
dalla  natura  dell* alimento. 

Ignoriamo  ancora  quale  sia  il  primo  prodotto  che  si  forma  nei  processi 
di  assimilazione.  Secondo  l'ipotesi  del  Lòw  è  la  formaldeide,  dalla  quale  si 
formerebbero,  colla  cooperazione  di  composti  dell'azoto,  e  dello  solfo,  tanto 
gli  idrati  di  carbonio  quanto  le  proteine. 

Alcuni  microrganismi  richiedono  per  nutrimento  proteine  o  sostanze  af- 
fini e  inoltre  composti  speciali  del  carbonio  come  lo  zucchero  d'uva;  altri 
si  accontentano  di  proteine  soltanto  ;  altri  infine  si  nutrono  a  preferenza  di 
amido. 

Sulla  (quantità  di  alimenti  sufficienti  e  necessari  per  la  vita  dei  microbi, 
le  nostre  cognizioni  sono  scarse. 

Sap[)iamo  che  nelle  diverse  fasi  della  loro  esistenza  abbisognano  di  differenti 
alimenti  :  per  esempio  alcuni  ifomiceti  si  nutrono  male,  nel  periodo  di  ger- 
minazione, con  l'acido  acetico,  con  l'acido  lattico  e  la  glicerina,  molto  meglio 
invece  utilizzano  queste  sostanze,  nel  periodo  dello  sviluppo  dei  loro  miceli. 

Come  tutti  gli  altri  esseri  viventi,  i  microrganismi  adoperano  i  materiali 
nutritizi  in  parte  per  lo  svolgimento  delle  forze  vive  necessarie  al  loro  di- 
namùtmo,  in  parte  per  la  ricostruzione  del  protoplasma,  che  si  consuma 
nelle  fasi  disassimilative  del  loro  ricambio  materiale.  A  questo  ultimo  scopo, 
abbisognano  anche  essi  di  sostanze  azotate  ;  ma  mentre  gli  esseri  superiori 
debbono  introdurre  questo  azoto  sotto  una  forma  proteica,  i  bacteri  possono 
utilizzare  anche  molecole  azotate  assai  meno  complesse,  come  quelle  degli 
amidoÉieidi,  dei  nitrati  e  dei  nitriti,  e  alcuni  di  essi  sono  anche  capaci  di  fis- 
sare l'azoto  atmosferico. 
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V.  —  Fenomeni  fisici  quali  manifestazioni  di  cita. 

Tra  le  manifestazioni  fìsiche  di  vita  si  annoverano  i  movimenti  mec- 
canici e  la  produzione  di  calore  e  di  luce.  11  movimento  attivo  si  osserva 
in  molti  microrganismi  ;  non  si  vede  mai  nelle  spore.  Si  effettua  mediante 
quei  prolungamenti,  da  noi  già  rammentati,  che  ricevettero  il  nome  di  et- 
glìu  :  essi  sono  organi  cuticulari,  e  non  pseudopodi.  Le  facoltà  motrici  dei 
microbi  stanno  in  relazione  con  la  qualità  del  substrato,  con  la  tempera- 
tura e  la  presenza  deirossigeno.  Alla  temperatura,  che  rappresenta  V ottimo 
per  un  microrganismo,  esso  manifesta  un  movimento  assai  vivace  di  fronte 
airinfìusso  deirossigeno.  La  motilità  varia  nei  diversi  microbi;  solo  gli  ane- 
robi  si  muovono  esclusivamente  quando  nel  substrato  manca  deirossigeno 
libero. 

La  direzione  dei  movimenti  è  determinata  da  agenti  esteriori.  Le  sostanze 
chimiche  di  varia  natura,  e  in  specie  T ossigeno,  agiscono  sulla  locomozione 
dei  microrganismi  o  esercitando  un'attrazione  —  chemiotassi  positiva  —  o 
una  repulsione  —  chemiotassi  negativa. 

La  luce  ha  anch'essa  influenze  particolari  ;  alcuni  microrganismi  si  rac- 
colgono nei  punti  più  luminosi  del  campo  microscopico,  e  scappano  quando 
si  fa  ombra  (Winogradsky,  Beyernick,  Engelmann). 

Che  i  microrganismi  possano  sviluppare  fenomeni  luminosi,  è  un  fatto 
conosciuto  da  gran  tempo  (Pfluger,  Ludwig),  ed  ebbe  una  conferma  più  ri- 
gorosa in  questi  ultimi  anni. 

La  luce  prodotta  è  di  varia  intensità  e  di  molteplici  colori  :  i  bacteri  fosfore- 
scenti sono  quelli,  che  ne  emettono  maggior  quantità.  Molto  ossigeno  è  ne- 
cessario perchè  avvengano  cotesti  fenomeni  luminosi  ;  che  sono  del  pari  le- 
gati a  innalzamenti  della  temperatura  del  substrato. 

Tutte  le  cagioni,  che  danneggiano  la  vita  dei  microbi,  producono  senz'altm 
una  diminuzione  di  fenomeni  luminosi.  E  questo  viene  a  fortificare  la  ipotesi 
che  le  produzioni  fotiche  siano  dovute  ad  una  funzione  degli  organismi  atessi, 
e  non  ad  alcun  supposto  fotogenCy  che  essi  eliminerebbero  e  che  lucciche- 
rebbe al  di  fuori  della  cellula. 

VI.  —  Prodotti  di  ricambio  materiale  e  fermentazioni. 

I  prodotti  di  ricambio  dei  microrganismi  sono  di  differente  natura  ;  e  il  me- 
desimo microbio,  crescendo  nello  stesso  substrato  nutritizio,  ne  produce  pa- 
recchi ;  ciò  che  dimostra  la  pluralità  della  sua  attività  chimica.  Affinchè  i 
prodotti  del  ricambio  dei  bacteri  siano  costanti  si  richiedono  condizioni  di 
vita  costanti;  ma  essi,  dentro  certi  limiti,  possono  aversi  ugualmente  se 
anche  alcuna  di  queste  muti  non  troppo  sensibilmente. 
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Parecchi  microrganismi,  detti  hacteri  croniogeni^  producono  nel  loro  svi- 
luppo dei  pigmenti  di  color  rosa,  rosso,  bleu,  violetto,  giallo,  giallo-arancio, 
bruno,  ecc.,  i  quali,  in  l'orma  di  granuli,  si  scorgono  anche  nel  protoplasma 
cellulare  {microbi  cromo  fori). 

In  altri  microrganismi  i  pigmenti  vengono  considerati  quali  prodotti  di 
dissimilazione,  e  di  escrezione  (cromopari).  Alterando  il  substrato  di  nutri- 
zione, o  variando  le  condizioni  di  vita  di  questi  bacteri,  cessa  la  produzione 
del  pigmento,  che  ricomincia  quando  il  microrganismo  si  sia  adattato  al 
nuovo  ambiente  (Galeotti). 

1  bacteri  provocano  facilmente  dei  procesai  di  riduzione,  e  la  formazione 
di  idrosolfuri  nella  putrefazione  delle  proteine  dell'orina. 

I  microrganismi,  che  nel  loro  sviluppo  sui  terreni  artificiali  di  coltura 
hanno  un  ricco  ricambio  materiale,  durante  cotesta  loro  attività  modificano 
la  reazione  chimica  del  substrato  su  cui  vegetano. 

Quali  prodotti  della  attività  trasformatrice  dei  bacteri  si  hanno  delle  so- 
stanze tossiche  le  quali  vengono  comunemente  distinte  in  ptomaine,  toxine 
e  toxialbumine. 

Le  prime  deriverebbero,  secondo  Topinione  dei  più,  dalla  scomposizione 
del  terreno  nutritizio  —  delle  albumine  —  occupato  dai  bacteri  ;  mentre  la 
produzione  delle  altre  sarebbe  strettamente  legata  alla  vita  del  microrga- 
nismo, indipendentemente  dal  terreno,  o  sarebbero  proteine  costituenti  la  cel- 
lula microbica  stessa. 

II  Brieger  ricavò  le  ptomaine  soltanto  da  terreni  ricchi  di  albumine,  e 
l'Hueppe  ed  altri  ebbero  alcune  iossialbumine  soltanto  dalla  decomposi- 
zione delle  albumine.  Queste  sostanze  non  sarebbero  quindi  punto  specifiche, 
poiché  risultano  dairattività  di  differenti  microbi  su  vari  terreni  di  coltura 
di  natura  proteica;  mentre  altre  tossialbumine  importanti,  come  quelle  della 
difterite,  della  tubercolosi,  della  morva,  ecc.,  sembrano  essere  specifiche, 
I>oichè  sono  elaborate  dai  rispettivi  bacteri,  quali  prodotti  del  loro  ricambio 
materiale  e  la  loro  presenza  si  verifica  anche  in  liquidi  privi  di  sostanze 
proteiche. 

11  Selmi  chiamò  ptomaine  o  alcaloidi  cadaverici  alcuni  estratti  tossici  da 
lui  ricavati  dal  cadavere,  come  pure  altri  prodotti  non  tossici,  e  tossici,  ot- 
tenuti, prima  di  lui  dal  Panum,  da  varie  sostanze  putrefatte.  Più  tardi  altre 
c<»nsimili  sostanze  furono  isolate  e  studiate  dal  Nencki,  e  il  Gautier  isolò  due 
alcaloidi  dal  pesce  putrido,  il  Guareschi  ed  il  Mosso  dalla  carne  putrida. 

Con  metodi  di  ricerca  più  esatti  il  Brieger  ottenne,  da  diflerenti  materiali 
putridi,  parecchie  basi  azotate,  alcuna  delle  quali  si  manifestarono  tossiche, 
altre  innocue.  Le  prime  vennero  da  lui  chiamate  tossine  di  azione  poco 
tossica,  e  tali  sono  la  neuridina,  la  gadinina,  la  putrescina,  la  cadaverina, 
la  colina,  ecc. 

Molto  tossiche,  anche  in  minime  dosi,  si  dimostrarono:  la  peptotoxina  (da 
sostanze  contenenti  il  peptone),  la  neurina,  la  muscarina  e  la  mitilotossina 
dai  pidocchi  di  mare)  e  la  tirotossina,  che  Vaugham  ottenne  dal  latte. 

Lusno.  —  Voi.  I.  —  u. 
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Molte  delle  ptomaine  tossiche^  che  si  ricavarono  dai  prodotti  di  elimina- 
zione del  corpo  umano  (orina,  feci)  in  diverse  malattie  infettive,  non  sem- 
brano   derivare    dall'attività    microbica. 

Le  tossialbumine  posseggono  i  caratteri  generali  delle  proteine.  Sono 
molto  labili  e  si  distruggono  prestissimo  alla  temjìeratura  di  60''  ;  si  sciol- 
gono neiracqua  e  j)recipitano  con  l'alcool,  o  con  il  solfato  d'ammoniaca  «> 
col  cloruro  di  calcio,  col  cloruro  di  zinco  (Brieger  e  Boer),  non  dializzano,  e 
danno  le  reazioni  colorate  dell'albumina. 

Fra  le  più  note  tossialbumine  sono  quelle  della  difterite,  del  tetano,  del 
colera,  del  tifo,  della  tubercolosi. 

È  necessario  accennare  nuovamente  all'incertezza  che  regna  ancora  sulla 
natura  di  molte  di  queste  sostanze:  da  alcuni  esse  sono  ritenute  quali  prodotti 
di  ricambio,  da  altri  invece  sono  considerate  come  costituenti  normali  della 
cellula  bacterica.  Per  esempio  la  tubercolinay  che  si  ricava  dal  bacillo  della 
tubercolosi,  per  il  Buchner  è  un  costituente  proteico  della  cellula  bacterica, 
per  altri  un  prodotto  del  ricambio  del  bacillo  della  tubercolosi:  probabilmente 
molte  di  queste  sostanze  devono  essere  ritenute  quali  Hucìeoproieidi  (vedi 
Immunità  e  Vaccinazioni). 

Come  gli  animali  costituiti  da  organi  compiono  la  loro  nutrizione  me- 
diante fermenti  *),  che  vengono  prodotti  da  ghiandole  speciali,  cosi  anche 
per  i  microrganismi,  i  fermenti  sono  un  prodotto  indispensabile  alla  lon» 
nutrizione. 

1  fermenti  che  vengono  prodotti  da  microrganismi  si  possono  isolare  ;  e 
anche  in  questa  condizione  sono  capaci  di  dimostrare  la  loro  attività,  non 
diversa  da  quella  che  avevano  nella  cellula  vivente.  E  questa  attività  si 
esplica  trasformando  l'albume  in  peptone,  l'amido  in  zucchero;  anche  certe 
sostanze  grasse  vengono  scomposte,  e  lo  zucchero  di  canna  viene  scomposto 
in  glucosio  e  in  levulosio:  in  questo  caso  entra  in  giuoco  un  fermento  speciale, 
che  ricevette  il  nome  di  incertina,  la  quale  può  essere  prodotta  dai  differenti 
microrganismi. 

Molti  microrganismi  producono  fermenti  proteolitici,  e  la  loro  azione  si 
può  rendere  evidente  coltivandoli  in  gelatina  alcalina,  che  essi  peptonizzano 
con  azione  simile  a  quella  della  tripsina  e  della  papaina  (Bitter,  Fermi). 

La  formazione  di  codesti  fermenti,  come  di  altri,  che  jjrovocano  la  coa- 
gulazione della  caseina,  o  la  fermentazione  ammoniacale  dell'orina,  dipemle 
da  condizioni  speciali  di  vita. 

Tra  i  fermenti  prodotti  dai  microbi  ed  i  microrganismi  drenti  della  fer- 
mentazione è  stata  fatta  una  differenza  essenziale. 

I  primi  in  minima  quantità  producono  dei  grandi  effetti,  n^  si  alterane», 
né  si  moltiplicano,  né  hanno  altre  proprietà  della  sostanza  vivente  ;  isecow<^/" 
sono  cellule  viventi,  che  si  moltiplicano  e  la  funzione  di  produrre  la  fermen- 
tazione è  legata  alla  loro  vita. 

Questa  distinzione  fu  poi  stimata  superflua,  inquantochè  si  crede  adesso 
che  i  microrganismi  delle  fermentazioni  agiscano,  solo  indirettamente,  pro- 


*)  I  fermenti  od  enzimi  souo  sostanze  organiche  molto  labili  e  complesse  ehi* 
hanno  la  proprietà  di  traafiormare  —  a  temperatura  adatta  —  delle  grandi  quantità 
di  sostanze  organiche.  E  così  possono  rendersi  adatte  alla  nutrizione  sostanze,  che 
non  lo  sarebbero  per  la  loro  poca  solubilità  e  diffusibilità. 
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ducendo  (iei  veri  enzimi  solubili,  dai  quali  soltanto  dipendono,  in  modo  im- 
mediato, le  fermentazioni.  Questo  modo  di  considerare  la  questione  è  sorto 
dopo  la  esperienza  di  Fischer,  di  Buchner  e  di  Hahn,  e  di  molti  altri,  che 
hanno  prodotto  vere  fermentazioni  alcooliche  con  enzimi  estratti  da  vari 
saccaromiceti. 

/  processi  di  fermentazione  provocati  da  microrganismi  vegetali  determi- 
nano una  decomposizione  del  terreno  nutritivo,  con  la  formazione  di  una 
grande  quantità  di  nuovi  prodotti,  e  in  questo  lavorio  si  fanno  libere  delle 
forze  vive. 

Tra  i  veri  processi  fermentativi  si  distinguono  le  putrefazioni,  che  sono 
fenomeni  assai  complicati,  i  quali  avvengono  per  opera  di  alcuni  microrga- 
nismi, che  decompongono  rapidamente  certe  sostanze  azotate,  specialmente 
Je  albumine,  i  collageni,  i  [>eptoni,  in  prodotti  gasosi  di  varia  natura,  molto 
fetenti. 

Le  proteine  si  decompongono  per  idrolisi  prima  in  albumosi  poi  in  pep- 
tone.  Le  molecole  di  queste  ultime  sostanze  vengono  decomposte  in  modo 
che  si  formano  prodotti  azotati  di  varia  natura,  cos^  :  leucina,  tirosina,  gli- 
cocolla,  acido  glutaminico,  acido  asparaginico,  indolo,  scatolo,  propilamina, 
trimetilamina,  le  ptomaine  sopra  ricordate,  e  poi  composti  solforati  dell'am- 
nioniaca  e  di  varie  amine  ;  acidi  grassi  quali  racetico,  il  butirrico,  il  vale- 
rianico,  il  palmitico,  l'acrilico,  ecc.  Finalmente  come  prodotti  ultimi  di  de- 
composizione si  hanno  0\  CH^  Hj  N,  Hj  S. 

La  qualità  e  la  quantità  di  queste  sostanze  dipendono  dalla  natura  del 
microrganismo,  e  dalla  composizione  del  substrato  nutritizio  nel  quale  esso 
determina  il  processo  di  putrefazione,  e  da  altre  condizioni. 

Si  dette  grandissima  importanza  nel  fenomeno  della  putrefazione  alla 
esclusione  dell' ossigeno  (Pasteur)  ;  però  è  fuori  di  dubbio,  che  anche  alcuni 
microrganismi  anerobi  possono  determinare  processi  putrefattivi. 

Nel  processo  di  putrefazione  con  Tesclusione  dell'ossigeno,  i  prodotti  che 
ne  risultano  sono  poco  ossidati,  mentre  la  putrefazione  in  presenza  dell'ossi- 
geno ha  per  effetto  una  forte  e  rapida  ossidazione,  e  quindi  una  distruzione 
«Ielle  sostanze. 

Queste  due  forme  si  presentano  non  di  rado  sullo  stesso  materiale  morto  : 
negli  strati  profondi  svolgono  la  loro  azione  gli  anerobi,  in  quelli  superfi- 
ciali gli  aerobi. 

G.  —  Cause  di  morte  dei  microrganismi  vegetali. 

Una  ilelle  più  comuni  cause  di  morte  dei  microbi  è  la  concorrenza  che  si 
fanno  reciprocamente,  sui  loro  terreni  di  coltura,  vivi  o  morti.  Nei  terreni 
artificiali  di  coltura  i  bacteri  si  esauriscono,  quando  viene  a  mancare  l'ali- 
mento, o  muoiono,  probabilmente,  per  un  autoavvelenamento  dovuto  ai  loro 
privlotti  tossici. 

Diversi  sono  i  fattori  esterni,  che  diminuiscono  o  ledono  le  singole  o 
tutte  le  proprietà  vitali  dei  microbi;  alcuni  ne  abbiamo  imparato  a  co- 
noscere indirettamente  nella  antecedente  esposizione  sulle  condizioni  di  vita  : 
ma  cessa  la  vita  quando  gli  agenti  dannosi,  attaccano  direttamente  il  pro- 
toplasma cellulare.  Questi  agenti  possono  essere  fisici  o  chimici. 

Lo  studio  di  coteste  cause  di  morte  dei  microrganismi  e  delle  loro   spore 
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è  il  tema  principale  di  quella  disciplina,  che  si  occupa  della  profilassi  delle 
malattie  infettive  e  della  disinfezione,  ma  anche  la  patologia  non  se  ne  può 
del  tutto  disinteressare.  E  perciò  riferiamo  qui  qualche  dato  in  proposito. 

Diverse  sostanze  chimiche  inorganiche  e  organiche  hanno  effetti  antimi- 
crobici, quando  si  trovino  in  una  opportuna  concentrazione  e  vengano  usate 
per  un  sufficiente  periodo  di  tempo.  Questi  due  elementi  variano  a  seconda 
della  specie  bacterica  che  si  vuole  distruggere. 

Oltre  a  ciò,  gli  effetti  della  sostanza  antibacterica  dipendono  dalla  tempe- 
ratura e  dalla  natura  del  substrato,  in  cui  vegetano  i  microrganismi. 

Frale  sostanze  inorganiche  battericide  ricordiamo  alcuni  metalli:  Toro,  Inar- 
gento, il  mercurio  e  i  loro  sali  solubili  ;  alcuni  acidi  e  alcali  :  Tacido  clori- 
drico, solforico  e  nitrico;  i  carbonati  e  saponi  alcalini,  la  calce  caustica, 
gli  alogeni,  gli  idrosolfuri,  il  superossido  d'idrogeno,  ecc. 

Le  sostanze  organiche  che  hanno  proprietà  antibacteriche  sono  numerose  ; 
ricordiamone  alcune  fra  quelle  di  meno  efficacia  immediata  sui  bacteri  e 
meno  ancora  sulle  loro  spore,  Talcool,  Tetere,  il  cloroformio,  il  iodoformio, 
il  benzolo,  le  anihne,  ecc. 

Maggior  energia  esercitano  sul  protoplasma  bacterico  e  sugli  elementi  di 
riproduzione  Tacido  carbolico  puro,  quello  commerciale,  l'aseptolo,  la  crco- 
lina, l'acido  benzoico,  l'acido  salicilico  e  le  sostanze  coloranti  organiche,  ecc. 

Gli  agenti  fisici  che  producono  danno  alla  vita  dei  microrganismi  sono 
stati  di  già  accennati  in  altre  occasioni  ;  aggiungiamo  qui  che  con  l'essicca- 
mento si  riesce  ad  uccidere  alcuni  microbi,  ma  esso  non  ha  alcuna  efficacia 
sulle  spore. 
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GliNTHNER,  Avviamento  alla  bactei-iologìOf  Torino  1900. 

Per  la  biologia  in  generale  si  counixìtiuo  ì  Jahreshei'ich le  di  Baumgarten,  edito i>* 
Brnbn,  J^raunscbweig,  pubblicazione  annuale,  olio  vede  la  luce  dal  1886.  In  questo 
annuario  si  trovano  ricordate,  e  quasi  Hcnipre  riasHUute,  tutte  le  pul)blicazioni  che 
riguardano  i  microrganismi  vegetali  e  animali. 

Un'altra  pubblicazione  ricca  di  bibliogra!ia  e  di  riassunti,  come  pure  di  bivori 
originali,  è  il  Centralblatt  fiir  Bakteriologiej  ctc.j  e  il  Centralblatt  fi  allg,  Path.,  edìt, 
G.  Fischer,  Jena. 

I  principali  periodici,  in  cui  videro  o  vedono  la  luce  i  lavori  sulla  biologia  e  sn 
altre  proprietà  dei  bacteri,  sono  gli  Annales  de  Vlnstit,  Pasteur,  la  Zeitschrift  f,  H^ 
giene  di  Koch  e  FlìIqge,  gli  Annales  de  micrographie  di  Miqubl,  VArchiv  f.  Hyffìette 
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di  Pbttkxkoffbr,  >(li  Annali  d^igiene  sperimentale  delVIsiituto  d'igiene  di  Roma,  i  Bei- 
tràge  tur  PathoL  Anat.  diretti  dallo  Zirgler,  VArchivf,  Path,  Anatomie  di  Virchow, 
i  Fortschritte  der  Medezin,  già  diretto  da  Ebbrth,  V Archivio  pei-  le  scienze  mediche 
di  BizzozERO,  Lo  Sperimentale  di  Firenze,  la  Deutsche  med.  Wochensohrift  di  Berlino, 
gli  Atti  del  K,  K,  Gesundheitsamt  dì  Berlino,  e  infine  i  recenti  Ergébnisse  der  Allg, 
Pathologie  pubblicati  a  Wiesbaden,  e  molti  altri  periodici,  che  è  impossibile  qui 
tatti  rammentare.  Vedi  inoltre: 

Bribger,  Untersuchungen  Hber  Ptomaine,  1885-86. 

JoRGENSEN,  Mikrorg,  dee  Gàhi-ungs  {microrg.  della  fei'mentazione),  1890. 

Lehmann  und  Neumann,  Atlante  e  Principii  di  Batteriologia^  Società  Editrice 
Libraria,  Milano  1897. 

HuEPPE,  Natvrwissenschaftliche  Einf&hrung  in  die  Bakteriologie,  1896. 

DuCLAUX,  Traiti  de  microbiologie,  1898;  tomo  II.  1899. 

Borboni-Upfreduzzi,  Manuale  di  hacteriologia,  Milano. 

Gbdoelst,  Tratte  de  microhiologiCf  1892. 

Rattoxe,  I  microrganismi,  Torino  1894^. 

Gautiek,  La  ehémie  de  la  cellule  vivante,  1898.  —  Les  tozines  miorobiennes  et  ani- 
males,  Paris  1896. 

KossEL,   Ueber  die  Eiweisstoffe,  Deutsche  med.  Wochenschr.,  1898. 

Vaugham,  Ptomaine»f  leuoomaines  and  bacterial  proteid,  London  1891. 

Gamalbia,  Les  poisons  bacteriens,  Paris  1892. 

WooDHEAD,  Bacteria  and  their  produots,  1891. 

Gamalria,  ElemeiUe  dei'  allg.  Bakteriologie ,  Berlin  1900. 

Levy  e  Bruns,  Bakteriolog,  Leitfaden,  1900. 

Hertwig,  Die  Entwiokelung  der  Biologie  im  19.  Jahrhundert,  1900  (Lo  sviluppo 
della  Biologia  nel  secolo  in  corso). 


CAPITOLO  XX. 
I  microrganismi  vegetali  patogeni 

Considerazioni  generali  intorno  ai  microrganismi,  quali  causa  di  malattia,  e  loro  clas- 
sificazione. —  Caratteri  patogeni  generali  dei  bacteri.  —  Effetti  locali  e  generali 
prodotti  dai  bacteri.  —  Fonti  d'infezione.  —  Infezioni  secondarie,  doppie  e  miste. 
—  Associazioni  bacteriche. 

A.    —   Considerazioni   generali    intorno   ai   microrganismi 

QUALI  CAUSA   DI  MALATTIA,    E   LORO   CLASSIFICAZIONE. 

In  generale  si  fa  distinzione  fra  bacteri  innocui  e  patogeni:  ma  questa 
distinzione  non  può  esser  molto  precisa,  poiché  sono  ben  pochi  i  microrga- 
nismi, che,  in  determinate  condizioni,  non  possano  provocare  nelPuomo  o 
negli  animali  dei  fatti  morbosi,  per  lo  meno  locali,  e  riescire  quindi  pato-e 
genetici  ;  mentre  vi  sono  dei  microbi,  riconosciuti  agenti  tipici  di  malatti 
specifiche,  i  quali  in  dati  casi  non  riescono,  sia  per  le  loro  modificate  con 
dizioni  di  vita,  sia  per  la  resistenza  che  ad  essi  oppongono  le  cellule  viventi 
dei  tessuti,  a  produrre  dei  fatti  morbosi. 

La  proprietà  di  un  microbio  di  produrre  un  processo  morboso  non  dipende 
da  una  sola  causa,  ma  da  fattori  complessi,  molteplici  e  vari,  che  sono  rap- 
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presentati,  da  un  lato,  dalla  proprietà  del  microrganismo  di  moltiplicarsi  e 
di  diffondersi  nelPorganismo  che  lo  ospita,  dalla  sua  facoltà  di  produrre 
sostanze  tossiche ,  che  hanno  effetti  locali  o  generali  (virulenza),  dalla  costitu- 
zione chimica  del  protoplasma  di  cui  è  formata  la  cellula  bacterica  ;  e  da 
altra  parte  Teffetto  patogenetico  dipende  anche,  e  questo  è  un  fatto  di  ca- 
pitale importanza,  dal  grado  di  resistenza  congenita  p  acquisita,  che  le  cel- 
lule dell'organismo  invaso  spiegano  contro  questi  agenti  morbosi. 

Ciò  premesso  e  considerato,  è  parimenti  improprio  chiamare  un  determi- 
nato microrganismo  causa  unica  di  malattia,  poiché,  come  altrove  abbiamo 
avvertito,  a  provocare  una  condizione  morbosa  non  basta  la  causa  efficiente, 
ma  ci  vogliono  anche  cause  cooperanti^  le  quali  risiedono  nelle  cellule,  e 
precisamente  in  quella  loro  proprietà  chiamata  disposizione  ed  morbi,  senza 
la  quale  nessun  generatore  di  malattia  riescirebbe  a  produrre  i  suoi  efifetti 
specifici  sull'organismo. 

I  microrganismi  vegetali,  a  seconda  degli  effetti  da  essi  prodotti  sugli  or- 
ganismi animali  viventi,  più  o  meno  sensibili  alla  loro  azione,  vengono  dì- 
visi  in  vari  gruppi. 

Questi  aggruppamenti  si  fondano  su  di  un  principio  tutt'altro  che  razio- 
nale; essi  hanno  soltanto  uno  scopo  didattico,  tanto  è  vero  che  non  pochi 
dei  microbi  più  noti,  sia  per  le  loro  manifestazioni  di  vita  molto  variabili, 
sia  per  altre  circostanze,  si  possono  porre,  e  sempre  con  fondamento,  in 
uno  o  in  altro  dei  gruppi  che  esponiamo  qui  sotto. 

Diconsi  bacteri  tossici  (cirulenii)  o  bacteri  infetiim  quelli  che  si  moltiplicano 
nell'organismo,  ed  ivi  producono  dei  veleni,  i  quali  hanno  un  effetto  gene- 
rale. Soltanto  alcuni  singoli  bacteri  si  diffondono  dal  territorio  in  cui  deter- 
minarono l'infezione  locale,  per  le  vie  circolatorie  e  linfatiche,  senza  poi 
moltiplicarsi  in  altre  regioni  del  corpo:  allora  dicesi  che  questi  microbi 
non  si  moltiplicano  che  in  un  limitato  distretto  dell'organismo  infetto. 

Un  esempio  dell'azione  di  cotesti  bacteri  l'abbiamo  nel  tetano,  come  è 
provocato  per  infezione  naturale:  il  bacillo  del  tetano  si  localizza  in  una 
data  regione  del  corpo,  e  il  potente  veleno  da  esso  prodotto  si  diflonde  dal 
punto  infetto  producendo  gravi  fenomeni  di  intossicazione  generale.  La  me- 
desima cosa  avviene  nella  difterite  sperimentale.  In  altri  casiy  come  nella 
difterite  umana,  nella  tubercolosi,  nell'infezione  da  stafilococchi  o  da  strep- 
tococchi, la  moltiplicazione  locale  dei  microrganismi  è  sensibile,  ed  evidenti 
sono  del  pari  le  manifestazioni  locali,  specialmente  nei  tessuti  profondi,  mentre 
gli  effetti  tossici  generali  presentano,  salvo  nella  difterite,  una  lieve  intensità. 

Altre  volte  i  bacteri  di  questo  gruppo,  benché  si  sviluppino  negli  strati 
più  superficiali  del  tessuto  da  essi  invaso,  producono  degli  effetti  tossici  gene- 
rali,  molto  spiccati;  cos'i  avviene  nel  colera  asiatico,  nella  gonorrea,  nell'in- 
fluenza. 

Si  chiamano  parassiti  infettici  o  virulenti  quelli  che,  invaso  in  scarso  nu- 
mero l'organismo,  poscia  vi  si  sviluppano  progressivamente  nelle  varie  re- 
gioni, determinando  così  infezioni  generali. 
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Degli  esempi  a  tal  proposito  li  troviamo  nel  flegmone  mgdigno,  dove  gli 
streptococchi  si  diffondono  e  si  moìiìpììcaino  per  contiguità,  e  cos'i  nell'edema 
maligno  sperimentale. 

Da  un  focolaio  locale  di  suppurazione,  gli  stafilococchi  e  gli  streptococchi, 
oppure  altri  microbi,  si  diffondono  colla  linfa  in  altri  organi  dell'organismo 
f>er  ria  metastatica.  Ciò  avviene  nelle  diverse  forme  di  piemia. 

E  diffusioni  per  metastasi  da  un  focolaio  locale  possono  avvenire  anche 
nella  tubercolosi,  nella  morva,  nella  lebbra  e  nel  tifo. 

Da  un  focolaio  primario,  di  varia  entità,  talvolta  appena  appena  visibile, 
i  bacteri  f)ossono  ari'ivare  al  sangue  —  setticemia  criptogenetica  —  e  se  essi 
vi  si  moltiplicano,  e  si  distribuiscono  mediante  il  sangue  stesso  nei  vari  tes- 
:<uti  ed  organi,  determinano  il  processo  detto  setticemia  (bacteriemia). 

La  sola  presenza  dei  microbi  nel  sangue  non  basta  a  darci  il  quadro  della 
setticemÀa  :  ci  vuole  anche  la  loro  successiva,  continua  moltiplicazione. 
Questo  fatto  si  può  riprodurre  sperimentalmente  con  parecchi  microrga- 
nismi. Nell'uomo  e  negli  animali  si  hanno  setticemie  nella  febbre  ricorrente, 
nella  peste  bubbonica,  nella  risipola,  nel  flegmone,  nei  processi  puerpe- 
rali,  e  in  altre  malattie  infettive. 

In  generale  i  microrganismi  possono  dai  tessuti  passare  nei  vasi  linfatici 
o  nei  capillari  sanguigni,  e  da  questi  nelle  vene;  e  negli  sperimenti  si  osserva 
che  questo  fatto  precede  di  poco  la  morte  deiranimale. 

Nella  setticemia,  infine,  i  bacteri  non  presentano,  come  nei  processi  me- 
tastatici, delle  vere  localizzazioni,  ma  essi  hanno  dei  posti  di  predilezione 
per  i  capillari  dei  diversi  organi. 

Si  chiamano  saprofìti  quei  microrganismi  (*he  non  possono  trovare  nel 
corpo  animale  vivente  condizioni  favorevoli  al  loro  sviluppo;  e  al  di  fuori 
di  esso  invece  vegetano  con  grande  rapidità,  decomponendo  le  sostanze 
organiche  e  producendo  veleni. 

Questi  releni,  se  vengono  riassorbiti  dall'organismo  animale,  producono 
gravi  fenomeni  di  intossicazione  generale. 

Da  queste  brevi  considerazioni  risulta  che  i  veleni  bacterici  hanno  la  prin- 
cipale funzione  nella  genesi  delle  malattie  infettive.  Anzi  con  questi  veleni, 
il  più  delle  volte,  si  possono  determinare  negli  animali  i  medesimi  fenomeni, 
che  in  natura  sorgono  per  effetto  dei  l)&cteri  viventi. 

B.  ~  Caratteri  patogeni  generali  dei  bacteri. 

Come  si  è  detto  più  sopra  si  può,  sia  coi  bacteri  viventi  e  virulenti,  isolati 
in  colonie  sui  terreni  nutritizi,  sia  con  quelli  attenuati  artificialmente,  sia 
coi  loro  prodotti,  riprodurre  negli  animali  da  esperimento,  sensibili  all'a- 
zione dei  microbi  che  si  vogliono  sperimentare,  il  quadro  della  infezione 
naturale.  Generalmente  i  fenomeni  che  si  osservano  in  seguito  a  ciò  dipen- 
dono dalla  quantità  del  materiale  inoculato  agli  animali.  E  di  questa  quan- 
tità bisogna  tener  sempre  conto,  sperimentando  un  qualsiasi  bacterio,  sia 
esso  infettivo  o  tossico,  e  sia  che  il  virus  venga  inoculato  sotto  la  cute,  o  nella 
cavità  peritoneale,  o  direttamente  nel  circolo  sanguigno,  o  in  altre  parti  del 
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corpo.  Di  solito  la  rapidità  del  decorso  della  malattia  cosi  provocata  di- 
pende dalla  quantità  del  materiale  inoculato. 

Anche  però  dalla  qualità  del  virus  che  s'inocula  {grado  di  virulenza)  e 
dalla  via  di  penetrazione  nell'organismo,  e  dalla  natura  della  regione  colpita 
dipende  Tinsorgere  o  di  un'affezione  locale  lieve,  o  di  un  processo  infiam- 
matorio locale  grave,  o  d'un  processo  metastatico,  o  di  una  setticemia,  e 
la  conseguente  morte  deiranimale. 

Dato  che  si  faccia  l'esperimento  su  animali  per  natura  suscettibili,  si  os- 
serva, per  esempio,  che  pochi  bacilli  virulenti  della  tubercolosi  o  del  car- 
bonchio, introdotti  sotto  la  cute,  sono  bastanti  per  determinare  queste  ma- 
lattie, in  forma  setticemica.  Al  contrario,  se  noi  inoculiamo  bacteri  poco 
virulenti  pure  ad  animali  per  natura  sensibili,  si  riscontra  quasi  sempre 
che  le  piccole  dosi  di  virus  provocano  un'affezione  locale  leggera,  dosi 
medie  una  infiammazione  locale  abbastanza  estesa,  e  soltanto  dosi  mollo 
forti  sono  capaci  di  determinare  delle  affezioni,  che  si  generalizzano. 

Questi  fatti  risultano  qualora  le  ricerche  sperimentali  si  pratichino  con 
microbi  atti  a  moltiplicarsi,  in  grado  maggiore  o  minore,  nel  corpo  animale; 
mentre  se  si  sperimenta  con  de'  saprofiti,  vivi  o  morti,  ci  vuole  in  ogni  caso 
una  grande  quantità  di  materiale,  venga  esso  introdotto  per  qualsiasi  via 
dell'organismo,  per  ottenere  dei  fenomeni  morbosi  di  una  qualche  entità. 

Tutto  ciò  vale  per  Vinfezione  sperimentale,  mentre  poco  sappiamo  su 
questo  argomento  in  riguardo  alle  infezioni  naturali  le  quali,  molto  proba- 
bilmente, sorgono  per  opera  di  pochi  e  virulenti  parassiti,  che  penetrano  o 
si  trovano  nelle  cellule  o  nei  tessuti  adatti  al  loro  progressivo  sviluppo.  Ma, 
in  ogni  modo,  bisogna  tener  bene  presente  che  un  microrganismo  possiede 
in  sé  un  vario  grado  di  patogenitn.  Esso  può  riuscire  più  o  meno  infettivo 
(virulento)  a  seconda  della  sua  maggiore  o  minore  facoltà  di  moltiplicarsi  e 
diffondersi  nell'organismo,  e  può  essere  più  o  meno  tossico  secondo  che  il 
suo  potere  di  produrre  de'  veleni  è  più  o  meno  vigoroso  ;  facoltà  ambedue 
coteste,  che  non  sempre  sono  fra  loro  collegate. 

Queste  proprietà  infettive  e  tossiche  di  un  microrganismo  si  possono  ar- 
tificialmente aumentare  o  diminuire  {esaltamento  o  attenuamento  della  vi- 
rulenza). 

L'aumento  è  sempre  relativo,  e  si  tratta  più  che  altro  di  una  reintegra- 
zione del  microbio  nella  sua  congenita  e  propria  virulenza. 

Si  ottiene  in  vari  modi,  a  seconda  della  specie  bacterica,  ma  la  migliore 
—  la  più  provata  —  è  sempre  quella  di  far  passare  il  microbio  attraverso 
ad  animali  per  natura  sensibili  alla  sua  azione  :  i  ripetuti  passaggi  gli  con- 
feriscono sempre  una  maggiore  virulenza.  La  quale  però,  ad  un  certo  li- 
mite, si  arresta  e  diviene  fissay  come  lo  dimostrò  il  Pasteur  per  la  rabbia. 

La  infettività  dei  bacteri  si  può  anche  artificialmente  aumentare  in  altro 
modo:  colla  inoculazione  della  coltura  pura  in  animali  per  natura  poco  sen- 
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sil)ili  alla  loro  azione,  ma  in(lel)oIiti  artificialmente  si  che  ne  sia  diminuita 
la  congenita  resistenza. 

Anclie  nei  micro])i  producenti  veleni  si  rini'orzano  le  loro  facoltà  tossiche, 
mediante  i  ripetuti  passaggi  attraverso  il  corpo  di  animali  sensibili. 

Per  diminuire,  indebolire  la  infettività  o  la  tossicità  di  un  microrganismo 
stanno  a  nostra  disposizione  moltissimi  mezzi,  che  sono  in  relazione  con  i 
caratteri  biologici  dei  singoli  microbi. 

(ili  influssi  termici,  fotici,  elettrici,  Taumento  della  pressione  atmosferica, 
varie  sostanze  chimiche  (antisettiche),  i  terreni  di  nutrizione  artificiali,  poco 
idonei  allo  sviluppo  dei  bacteri,  possono  essere  causa  che  alcuni  microbi 
perdano,  in  breve  i>eri()(lo  di  tempo,  la  loro  virulenza,  e  altri,  quelli  spori- 
^'oni,  dopo  qualche  mese  o  qualche  anno. 

Sembra,  ma  non  ò  ancora  bastantemente  dimostrato,  che  la  virulenza  di 
un  microrganismo  possa  attenuarsi  col  passaggio  ripetuto  attraverso  il 
corf>o  di  animali  per  natura  refrattari  verso  il  microbio  considerato. 

Pare  infine  che  i  succhi  dei  tessuti  di  tali  animali  esercitino  in  vitro  tale 
azione,  come  [>ure  sembrerebbe  che  i  prodotti  di  ricambio  di  qualche  mi- 
crobio possano  riuscire  ad  attenuare  altri  microbi  di  diversa  specie. 

C.  —  Effetti  locali  e  generali  prodotti  dai  bacteri. 

I.  —  KtTetti  locali. 

Le  alterazioni  locali  che  sorgono  nelle  cellule  i)er  azione  dei  microbi  sono 
per  Io  più  complesse  ;  talvolta  hanno  i  caratteri  deU'infiammazione  sem- 
plice, o  di  quella  specifica  jjrol iterativa,  quale  si  osserva  nei  tumori  di  gra- 
nulazione (Virclìow). 

Le  conoscen5:e  che  noi  abbiamo  acquistati)  in  conseguenza  di  ricerche 
sull'azione  locale  che  i  bacteri  sono  capaci  di  esercitare,  sono  numerose  e 
precise  :  ma  tuttavia  regna  una  grande  oscurità  sulle  causo  dirette  di  molte 
infiammazioni  dette  S[>ecifiche,  le  quali,  più  che  altro,  si  osservano  in  se- 
guito all'azione  di  alcuni  veleni  bacterici. 

Una  specie  bacterica  può  produrre  più  forme  infiammatorie,  a  seconda 
•lei  suo  grado  di  virulenza  e  della  quantità  di  veleni  prodotti,  della  qualità 
e  del  grado  di  resistenza  del  tessuto  colpito. 

Per  Solito  sia  Vinfezione  naturale,  sia  quella  sperimentale  dimostrano  che 
\  essudato  sieroso  è  dovuto  al  pneumococco,  al  bacillo  del  carbonchio,  al 
bacillo  della  tubercolosi;  quello  fibrinoso  si  forma  per  azione  principalmente 
del  pneumococco  ;  le  infiltrazioni  purulente  sorgono  per  opera  di  vari  cocchi 
I»atogenetici  ;  gli  ascessi,  gli  emj)iemi  si  sviluppano  per  azione  di  questi  me- 
desimi cocchi  o  dei  bacilli  del  tifo,  della  tubercolosi,  o  del  bacterio  comune 
del  colon. 

Vari  sono  i  bacteri  che  producono  il  catarro  purulento:  il  gonococco,  il 
pneumococco,  il  bacillo  dell'inttuenza;  l'essudato  emorragico  si  trova  nelle 
infezioni  da  carbonchio,  da  edema  maligno,    nella  morva;   Tinfiammazione 
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necrotica  ò  prodotta  da  streptococchi  e  dal  bacillo  della  difterite,  <ial  bacillo 
tifogeno,  e  da  parecchi  altri  bacteri  patogeni. 

Nella  tubercolosi,  nella  lel)bra,  nella  morva,  nel  rinoscleroma,  nella  pseu- 
dotubercolosi noi  vediamo  degli  esempi  di  infiammazione  proliferativa  spe 
cifica,  poiché  appunto  in   queste   malattie  si   forma,   per  opera  dei  micror- 
ganismi propri  di  ciascuna,  un  tumore  di  granulazione  infettivo. 

Ck)me  agiscono  i  microrganismi  sui  tessuti  ? 

Una  lunga  serie  di  esperienze,  fatte  con  molti  microbi,  dimostrarono  che 
sono  le  sostanze  chimicke  contenute  nelle  cellule  bacteriche,  oppure  quelle 
prodotte  dai  bacteri  stessi,  le  quali  determinano  i  processi  patologici  ora 
ricordati.  E  questa  proprietà  non  è  legata  alla  vita  dei  bacteri,  poiché  anche 
quelli  morti  la  possono  esercitare,  a  qualunque  specie  essi  appartengano, 
siano  essi  saprofiti  o  parassiti  (bacteri  infettivi  o  tossici). 

Per  esempio,  i  nudeoproteidi  (erroneamente  detti  proteine),  che  si  estrag- 
gono dal  corpo  delle  cellule  bacteriche,  iniettati  sotto  la  cute  provocano  rego- 
larmente una  infiammazione  o  la  suppurazione  ;  ed  i  prodotti  tossici  dello 
scambio  materiale  di  vari  bacteri  determinano  degli  effetti  locali  sui  tessuti, 
come  l'infiammazione,  la  suppurazione,  la  necrosi  cellulare. 

Queste  sostanze  chimiche  esercitano  in  genere  sulle  cellule  mobili  anche 
una  azione  di  chemiotassi  positiva, 

II.  —  Effetti  f/enerali. 

Gli  effetti  fjeneraU  che  i  bacteri  e?^ercitano  sull'organismo  si  osservano, 
non  solo  quando  questi  ultimi  si  diffondono  .  per  esso,  ma  anche  qu€Uìdo  i 
bacteri  si  sviluppano  unicamente  in  un  territorio  limitato  del 'corpo. 

A  prova  di  questa  asserzione  stanno  i  fenomeni  generali  molto  accentuati, 
che  si  manifestano  in  varie  malattie  da  infezione,  nelle  quali  havvi  localiz- 
zazione limitata  del  focolaio  infetto. 

In  tutti  i  casi  i  fenomeni  generali  sorgono  per  opera  delle  sostanze  bac- 
teriche tossiche,  disciolte.  Tanto  è  vero  che,  ad  esempio,  coi  soli  veleni  ami- 
x^robici  del  tetano  e  della  difterite  {veleni  specifici),  ricavali  dalle  rispettive 
colture,  si  riproduce  negli  animali  il  (|uaiiro  clinico  morboso,  e  le  rispet- 
tive alterazioni  anatomo-patologiche  dei  tessuti. 

Nelle  affezioni  con  carattere  locale,  i  veleni  baclerici  arrivano  alle  cellule, 
sulle  quaU  esplicano  i  loro  effetti,  per  via  indiretta;  quindi  è  più  lenta  la  loro 
azione:  nelle  infezioni  generali  —  setticemie  —  nelle  quali  i  bacteri  sono 
in  grande  numero,  e  quasi  uniformemente  distribuiti  nel  sangue,  bacteri  e 
veleni  agiscono  direttamente  e  in  modo  più  rapido. 

Ai  microrganismi  si  attribuiscono  anche  effetti  meccanici,  i  quali  però 
hanno  una  importanza  secondaria  o  sono  poco  evidenti.  Così,  se  nelle  set- 
ticemie circolano  col  sangue  numerosi  bacteri,  essi  possono  obliterare 
qualche  territorio  capillare,  con  evidente  danno  della  circolazione  localo. 
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Nelle  piemie  si  formano  delle  metastasi  microbiche,  quando  dei  grandi 
ammassi  (zooglee)  di  bacteri  si  staccano  da  un  trombo  venoso,  o  dall'endo- 
cardio,  e  vanno  a  chiudere  completamente  il  lume  di  qualche  vaso.  Conse- 
guenza di  ciò  sono  gravi  processi  necrotici  del  tessuto. 

In  queste  forme  piemiche  Tintossicazione  dell'organismo  è  di  regola  al 
tutto  secondaria;  salvo  alcune  volte  nelle  piemie  con  decorso  acuto,  pro- 
vocate per  opera  dello  stafilococco,  del  bacillo  della  tubercolosi,  o  da  quello 
della  morva,  i  quali  danno  origine  alla  formazione  di  molte  sostanze  tos- 
siche facilmente  diffondibili  (Rodet  e  Courmont,  Koch,  MafFucci). 

Non  tutti  sono  d'accordo  nel  far  derivare  i  fenomeni  generali  che  si  os- 
servano nelle  malattie  infettive  dall'azione  dei  veleni  bacterici  ;  qualcuno  in- 
vece opina  che  i  parassiti,  diffusi  nel  l'organismo,  nutrendosi  a  spese  delle 
cellule,  facciano  per  questo  sorgere  i  fenomeni  morbosi. 

Ma  questa  ipotesi  è  seguita  da  pochi  ;  ad  essa  si  oppongono  le  cono- 
scenze che  abbiamo  intorno  ai  veleni  bacterici  e  ai  loro  effetti  sugli  animali  : 
benché  per  la  mancanza  di  metotli  chimici,  i  quali  ci  servano  ad  isolare  le 
sostanze  d'origine  microbica,  non  sia  ancor  possibile  di  studiare  gli  effetti 
specifici  dei  veleni  in  parola  rispetto  alle  varie  cellule  funzionali  dell'orga- 
nismo animale.  Dalle  osservazioni  isolate  finora  fatte  non  è  possibile  trarre 
delle  conseguenze  generali. 

Che  l'azione  tossica  dei  bacteri  prevalga  su  quella  meccanica,  lo  confer- 
mano le  setticemie  nelle  quali  manifesti  sono  i  fenomeni  dell'avvelenamento. 
Va  ricordato  ancora,  che  anche  i  saproflti  sono  causa,  per  i  loro  veleni,  di 
effetti  generali  potenti  sull'organismo. 

Fra  i  fenomeni  generali  dovuti  all'opera  dei  bacteri  va  menzionata  la 
febbre^  della  quale  terremo  parola  in  altro  capitolo. 

Qui  rammentiamo  che  i  più  noti  fra  i  prodotti  bacterici,  le  cosidette  pro- 
teine del  Buchner  (nucleoi)roteidi),  la  tubercolina  di  Koch,  la  malleina,  ecc. 
provocano  di  per  sé  quel  complesso  di  fenomeni  che  si  chiama  febbre.  Altro 
effetto  generale  determinato  dai  prodotti  bacterici  è  la  leucocitosi:  au- 
mento dei  corpuscoli  bianchi  del  sangue,  e  dei  leucociti  negli  organi  linfa- 
tici. 

Questi  fatti,  tanto  comuni  a  molte  malattie  microbiche,  si  sogliono  spie- 
gare con  le  proprietà  chemiotattiche  positive  dei  prodotti  bacterici. 

I  bacteri,  o  meglio  i  loro  veleni,  esercitano  spiccate  influenze  degenerative 
sulle  cellule  parenchimali  di  molti  organi,  ma  in  specie  sugli  epiteli  del 
rene  e  del  fegato:  agiscono  parimenti  sul  sistema  nervoso  centrale  e  pe- 
riferico, e<l  anche  esercitano  una  notevole  influenza  sulla  innervazione  va- 
lsale. Di  questi  studi  si  occuparono  a  preferenza  Charrin  e  altri  osservatori 
francesi. 
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D.  —  Fonti  d'infezione.  —  Sulle  vie  di  penetrazione  dei  microrganismi. 
E  sull'origine  dell'infezione  naturale. 

È  noto  ormai  a  tutti  quanto  diffusi  sieno  i  microrganismi  nel  mondo 
rnOy  nell'ambiente  in  cui  viviamo:  nell'aria,  nel  terreno,  ne^li  alimenti, 

specie  nell'acqua,  nelle  vestimenta,  nelle  abitazioni,  ecc.;  ma  essi  si  tro- 
3  inoltre  nelle  superfìci  interne  ed  esterne  del  corpo  de^li  animali  e 
uomo.  Molte  specie  microbiche  vennero  scoperte  sulla  pelle,   nella  ca- 

boccale,  in  quella  nasale,  e  su  altre  mucose. 

dvo  qualche  rara  specie,  come  il  bacillo  del  colera  e  quello  del  car- 
3hio,  la  maggior  parte  dei  microbi  resistono  facilmente  all'azione  del 
fo  gastrico f  e  cosi  essi  passano,  con  i  loro  caratteri  qua*<i  intatti,  nel 
;ricolo  e  anche  nell'intestino  tenue. 

iche  negli  altri  tratti  lìeWiniestino  si  trovano  bacteri  di  diverse  specie: 
ni  di  questi  si  possono  considerare  osjìiti  costanti  del  tubo  digerente, 
he,  essendo  essi  per  lo  più  anerobi,  trovano  nell'intestino  ottime  con- 
)ni  di  sviluppo.  Fra  i  microrganismi,  che  vivono  nel  nostro  corpo,  si 
engono  spesso  alcune  tra  le  specie  patogenetiche  più  conosciute  ;  e  queste 
si  ritrovano  nei  tessuti  interni  unicamente  quando,  per  opera  loro, 
rgano  dei  processi  morl)osi  caratteristici. 

a  la  penetrazione  dei  bacteri  nell'interno  dei  tessuti  non  induce  di  iie- 
aria  conseguenza  la  malattia,  poiché  l'aziono  dei  microbi  può  venir 
;o  probabilmente  paralizzata  dalle  proprietà  bactericide  delle  cellule  e 
eterminati  liquidi  dell'organismo. 

lindi  dalla  sola  presenza  dei  microrganismi  e  persino  dalla  loro  molti- 
izione  alla  superficie  del  corpo  non  ci  ò  permesso  di  concludere  sulla 
enza  di  un'infezione.  L'evento  di  questa  dipende  dal  concoi-so  di  più 
ri  :  1.^  dalla  natura  dell'agente  infettivo;  2."  dalla  sensibilità  congenita  o 
lisita,  che  presenta  una  specie  animale  o  un  imlividuo  di  fronte  ad  una 
pminata  cagione  morbigena;  3."'  dalla  disposizione  locale  dell'organismo; 
lalla  via  di  penetrazione  seguita  dal  microrganismo  nell'interno  ilei 
o. 

ì  vie  di  penetrazione  che  i  parassiti  possono  seguire  per  giungere  nel 
o  animale  sono  moìtepliciy  e  una  gran  parte  di  esse  sono  state  ricono- 
:e  coir  esperimento  sugli  animali. 

nicrobi  possono  penetrare  nei  dotti  escretori  degli  organi  ghiandolari, 
sboccano  alla  superficie  della  pelle;  quando  quest'ultima  è  lesa,  il  feno- 
0  avviene  con  maggior  facilità  (Garré,  Schimmen)usch,  Bockhard,  Fehl- 

1). 

traverso  la  superficie  delle  mucose,  soltanto  leggermente  alterate,  pos- 
passare  i  microrganismi  e  i  loro  prodotti. 
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La  superficie  della  congiuntiva  lesa  si  presta  ad  accogliere  qualunque 
•microrganismo;  mentre  la  mucosa  nasale,  forse  per  le  proprietà  bactericide 
del  muco  (Wurtz  e  Lermoyez),  offre  viva  resistenza  alla  maggior  parte  dei 
l)acteri.  E  cosi  un*altra  secrezione,  la  salioay  protegge  la  nmcosa  della 
bocca;  ma  le  tonsille,  per  la  loro  struttura  anatomica,  sono  invece  facile  e 
comodo  ricettacolo  ai  microbi,  i  quali,  in  contatto  cogli  elementi  linfatici  e 
forse  anche  con  gli  elementi  cellulari  mobili,  hanno  facile  accesso  verso 
l'interno.  E  per  questa  ragione  dalle  tonsille  hanno  inizio  molte  malattie 
infettive. 

Benché  V epitelio  vibratile  con  i  suoi  movimenti,  e  il  tessuto  polmonare  me- 
desimo oppongano  una  certa  resistenza  allo  sviluppo  dei  germi  infettivi, 
pure  il  materiale  infettivo  introdotto,  con  gli  atti  respiratori,  negli  alveoli 
polmonari,  viene  facilmente  assorbito  dalle  correnti  linfatiche  dei  polmoni  e 
trasportato  alle  ghiandole  linfatiche,  e  ciò  anche  senza  precedenti  gravi 
lesioni  epiteliali  negli  alveoli  (Arnold,  Baumgarten).  Si  ammetto  inoltre  che 
i  microrganismi  atti  a  moltiplicarsi  nei  tessuti  possano  passare  dalla  parete 
alveolare  negli  spazi  linfatici,  da  dove  poi  penetrano  nei  capillari  sanguigni 
(Buchner,  Banti  e  altri). 

Si  ò  già  detto  più  sopra  che  la  secrezione  normale  dello  stomaco  non  può 
attenuare  che  poche  specie  bacteriche  ;  mentre  alcune  delle  più  d illuse,  come 
il  bacillo  della  tubercolosi,  e  le  sporo  in  genere,  non  ne  risentono  alcun 
danno,  ma  arrivano  inalterate  all'intestino,  dove,  coinvolte  nei  liquidi  della 
digestione,  trovano,  sia  per  la  ricchezza  dogli  elementi  linfatici  mobili,  sia 
j»er  il  numero  rilevante  di  ghiandole  linfatiche,  ])iù  che  altrove  ottime  con- 
dizioni allo  sviluppo  di  un'infezione.  Attraverso  la  mucosa  intestinale,  anche 
senza  che  vi  sieno  lesioni,  iK)ssono  passare  certi  microrganismi;  a  conferma 
di  ciò  stanno  infatti  le  osservazioni  del  Bizzozero,  del  Manfredi  e  <li  altri  che 
dimostrarono  nel  coniglio,  già  anni  addietro,  la  presenza  dei  bactori  negli 
strati  superiori  delia  parete  intestinale. 

Facile  via  d'ingresso  per  i  microrganismi  è  la  mucosa  deìVuretra  lesa 
nella  sua  continuità,  e  il  canale  genitale  femminile,  si)ecialmente  durante  la 
mestruazione  e  il  pueri)erio. 

Nelle  infezioni  sperimentali  di  laboratorio  si  scelgono  varie  vie  di  pene- 
trazione dei  microbi,  cercando  imitare  il  più  possibile  quello  che  avviene  a 
questo  proposito  in  natura.  E  perciò  si  introduce  il  materiale  infettivo  iniet- 
tandolo nelle  vene,  e  la  sua  diffusione  nell'organismo  avviene  allora  con 
grande  rapidità;  oppure  lo  si  introduce  nella  carità  peritoneale,  e  anche  per 
questa  via  la  diffusione  si  fa  rapida  [)er  il  riassorbimento  operato  dal  sistema 
linfatico.  O  altrimenti  l'infezione  si  pratica  sottocuie,  oppure  nella  profon- 
dità dei  tessuti;  il  materiale  entra  allora  ben  di  rado  direttamente  nel  san- 
gue, bensì  nei  linfatici  e  specialmente  nelle  ghiandole  linfatiche.  È  inutile 
ripetere  che  in  queste  infezioni  sperimentali  la  durata  e  l'intensità  dei  feno- 
meni morbosi  dipendono  dal  modo  di  diffondersi  della  causa  morbigena. 

A  dimostrare  quale  importanza  abbiano  nei  morbi  infettivi  le  vie  di  pene- 
trazione dei  bacteri,  accenneremo  ad  alcuni  esempi:  il  tetano,  l'edema  ma- 
ligno ed  altri  microrganismi  anerobi  riescono  innocui  se  portati  diretta- 
mente nei  vasi  sanguigni,  mentre  producono  la  infezione  so  introdotti  sotto- 
cute o  nei  tessuti  profondi. 
Un  materiale  infettivo  attenuato  può  riuscire  di  poco  danno  se  introdi»tto 
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sottocute,  poiché  può  venire  assorbito  e  distrutto  dalle  ghiandole  linfatiche; 
se  esso  entra  direttamente  nelle  vene  può  produrre  la  morte  per  setticemia. 

Nelle  infezioni  naturali,  non  è  sempre  possibile  precisare  la  via  di  pene- 
trazione dei  germi  patogeni.  Tali  forme,  dette  criptogenetiche ^  sono  tutt'altro 
che  rare:  e,  riguardo  ad  esse,  due  supposizioni  sono  state  poste  innanzi 
dagli  studiosi  :  o  il  microrganismo  penetra  neirinterno  del  corpo  senza  de- 
terminare nel  suo  primo  punto  d'invasione  alcuna  affezione  locale  —  come 
può  avvenire  per  le  tonsille  o  per  le  vie  intestinali  — ;  oppure  da  un  antico 
focolaio  d'infezione,  apparentemente  guarito,  ma  dove  rimasero  dei  germi  a 
vita  latente,  prende  origine  la  nuova  infezione:  così  spesso  avviene  nella 
tubercolosi,  nella  sifilide,  nell'osteomielite. 

Infine  è  necessario  ricordare  come  una  medesima  via  può  essere  comune 
nello  stesso  tempo  a  parecchi  bacteri.  Queste  forme  d'infezione  vengono 
chiamate  miste. 

E.  —  Infezioni  secondarie,  doppie  e  miste.  —  Associazioni  bacteriche. 

In  alcune  malattie  infettive,  a  causa  ben  conosciuta,  si  trovano,  olire 
l'agente  caratteristico  di  quella  data  malattia,  una  o  più  specie  di  altri  mi- 
crorganismi parimenti  patogenetici.  Questi  risiedono  talvolta  nel  focolaio 
morboso  primario,  oppure  si  sono  dispersi  nell'organismo  malato. 

In  tal  caso  si  parla  (U  una  infezione  secondaria  o  di  una  infezione  mista. 

U infezione  secondaria  è  quella  che  si  presenta  dopo  o  durante  un'altra 
infezione,  che  in  questi  casi  riceve  il  nome  di  infezione  primaria,  e  può 
anche  essere  cagionata  da  un  microrganismo  incapace  di  per  sé  di  provo- 
care fatti  morbosi. 

Sono  numerosi  gli  esempi,  che  dimostrano  come  le  infezioni  secondarie 
dipendano  dalle  primarie,  e  siano  con  esse  strettamente  collegate.  Così  «^i 
spiegano  le  frequenti  infiammazioni  purulente  e  le  broncopolmoniti,  che  av- 
vengono durante  il  tifo  addominale,  dopo  la  scarlattina  e  la  difterite  ;  e  le 
varie  infezioni  secondarie,  che  accompagnano  la  tubercolosi  cronica.  Le 
cause  più  frequenti  di  queste  infezioni  secondarie  sono  gh  stafilococchi,  gli 
streptococchi  e  i  pneumococchi. 

Che  fra  questi  microrganismi  e  (juelli  della  difterite,  della  tubercolosi,  ecc., 
regni  una  correlazione  lo  dimostra  il  fatto  che  anche  quelle  che  noi  abbiamo 
ora  qualificato  quali  infezioni  primarie  si  presentano  a  loro  volta  quali  infe- 
zioni secondarie  ;  onde  vediamo  insorgere  la  difterite  dopo  la  scarlattina,  la 
tubercolosi  dopo  il  morbillo,  la  scarlattina  dopo  suppurazioni,  e  via  di  seguito. 
In  alcuni  casi  l'infezione  secondaria  è  cagionata  dalla  presenza  di  microbi, 
che  per  la  loro  scarsa  virulenza  non  potrebbero  da  per  loro  essere,  anche 
ad  onta  della  poca  resistenza  di  un  organismo  già  malato,  causa  di  infe- 
zione: COSI  si  interpretano  dei  casi  di  edema  mahgno  nel  decorso  del 
tifo  addominale  (Brieger,  Ehrlich). 

Le  infezioni  secondarie  compaiono  non  solamente  per  il  fatto  che  talvolta 


Digitized  by 


QoO^Qi 


1   MlCUORGANISMl   VEGETALI  PATOGENI  119 


altri  microrganismi  hanno  la  opportunità  di  penetrare  nel  eorpo  attraversa 
la  via  praticata  da  quelli  della  infezione  primaria,  ma  altresì  perchè  le  cel- 
lule, ed  i  tessuti  di  un  organismo  ormai  infiacchito  dalla  malattia  primitiva, 
non  dispongono  più  dei  loro  mezzi  di  difesa,  e  sono  quindi  facilmente  vinti 
anche  da  altri  agenti  infettanti. 

Dalle  infezioni  secondarie  alcuni  (Leyden)  distinguono  nettamente  le  infe- 
zioni doppie,  che  dovrebbero  aver  origine  da  una  successiva  penetrazione 
di  due  microrganismi,  che  possono  bene  vivere  insieme  in  un  medesimo 
corpo:  cosi  si  osserva  talvolta  l'erisipela,  in  persone  vaccinate,  nei  periodo 
della  florescenza,  la  gonorrea  durante  la  tubercolosi,  il  tifo  in  un  sifilitico,  ecc. 
Ma  questi  fatti  hanno  bisogno  di  conferma  sperimentale  e  di  maggior  di- 
scussione, e  queste  divisioni  e  sottodivisioni  hanno  troppo  dell'artificiale. 

La  infezione  mista  pare  che  avvenga  per  lo  sviluppo  contemporaneo  di 
più  microbi  in  un  solo  individuo.  Non  è  però  esatto  afìermare  che  questi 
varii  agenti  patogenetici  debbano  entrare  per  la  medesima  porta  d'ingre^^so 
nell'organismo,  mentre  è  possibile  che  eia  avvenga  anche  per  diverse  vie; 
ovvero  che  si  trovino  o  l'uno  o  l'altro,  o  tutti  e  due  di  già  su  qualche  re- 
gione superficiale  dell'organismo,  e  acquistino  la  loro  virulenza  per  cause 
esteriori  o  inteme,  inerenti  alle  condizioni  dell'ospite.  In  ogni  modo,  per  lo 
sviluppo  di  una  infezione  mista  è  necessario  l'influsso  reciproco  fra  i  varii 
microrganismi  :  una  simbiosi. 

Le  nozioni  che  abbiamo  su  ciò  sono  per  lo  più  dedotte  dagli  sperimenti 
sugli  animali  e  si  basano  su  ipotesi,  più  che  su  fatti:  e  si  deve  notare  che 
alcune  forme  qualificate  per  infezioni  miste  spontanee  si  confondono  colle 
secondarie. 

Le  infezioni  miste  sperimentali  si  ottengono  facilmente  mediante  l'inocu- 
lazione di  più  varietà  di  microrganismi  :  cosi  si  può,  per  e«^empio,  produrre 
sperimentalmente  un  focolaio  di  suppurazione,  iniettando  diversi  cocchi  pio- 
geni, come  lo  stafilococco  bianco,  l'aureo  e  il  citreo.  Anche  nelle  infezioni 
naturali  si  trovano  associate  queste  varietà  di  c()cchi. 

Nelle  suppurazioni  del  tubo  digerente,  oltre  i  cocchi  piogeni  si  trova  il 
hacteriimi  coli  commune,  un  ospite  quasi  costante  doli' intestino  umano.  E 
i  cocchi  piogeni  li  troviamo  associati  ad  altri  microrganismi  specifici,  fin  dal 
principio  della  malattia,  nel  carbonchio,  nell'actinomicosi  e  nella  difterite. 
E  COSI  il  tetano,  l'edema  maligno,  il  carbonchio  sintomatico  non  sono  mai 
infezioni  pure,  si  bene  miste  con  altri  bacteri. 

Secondo  qualche  osservatore  (Buchner,  MetschnikofI',  Fermi  e  Salto) 
anche  il  colera  sarebbe  causato  dalla  concorrenza  del  vibrione  colerigeno 
con  altri  l)acteri  intestinali,  simili  al  hacleriiim  coli  o  col  hacteritim  coli 
stesso. 

Dalle  ricerche  sperimentali  sulle  infezioni  miste  risulta,  che  in  codeste  as- 
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soeìazioni  bacterìche  le  varie  specie  si  comportano  in  modo  ben  differenie 
le  une  rispetto  alle  altre:  cos'j,  ad  esempio,  tutti  i  microrganismi  anerobi 
riescono  dannosi  soìamente  quando  vengano  associati  ad  altri  microbi;  la 
infezione  difterica  e  la  carbonchiosa  hanno  un  diverso  decoi*so  a  seconda 
della  associazione  bacterica  che  si  stabilisce  con  queste  forme  infettive. 
Anche  Tantagonismo  che  esiste  fra  le  diverse  specie  microbiche  può  influire 
sul  decorso  di  una  infezione  sperimentale  ;  e  questo  venne  illustrato  da  nu- 
merose ricerche  compiute  con  differenti  microbi  e  con  i  loro  prodotti. 

Sugli  eiretti  di  cpieste  associazioni  bacteriche  si  hanno  i  più  disparati  e  i 
più  confusi  resultati  :  tali  sono  quelli  ottenuti  colle  prove  in  vUro^  nelle 
colture  o  sugli  animali  viventi.  Dalle  influenze  reciproche  che  si  stabiliscono 
fra  i  vari  bacteri,  o  fra  i  prodotti  bacterici  e  i  microrganismi  viventi,  si 
trasse  argomento  per  introdurre  nella  pratica  la  bacterioterapia  (Cantanii 
e  le  vaccinazioni  preventive  con  prodotti  bacterici. 


CAPITOLO    XXI. 

I  metodi  d'infezione  sperimentale  nello  studio  dell'enologia 
delle  malattie. 

Abbiamo  detto  ripetutamente  che  i  metodi  per  le  ricei'che  bacteriologiche 
rappresentano  una  tecnica  a  sé,  della  quale  trattano  pubblicazioni  s[)eciali; 
e  non  è  qui  che  essi  possono  trovare  posto. 

È  opportuno  però  accennare  quale  sia  il   compito   dclV esperimento  nella 
dimostrazione  dei  rapporti  causali  fra  microrganismi  e  processi  morbosi. 
11  fine  generale  di  codeste  ricerche  è  molteplice. 

Prima  di  tutto  esso  è  di  stabilire  se  in  una  malattia  si  trovino  dei  micror- 
ganismi. Questo  impariamo  a  conoscere  per  mezzo  della  osservazione  mi- 
croscopica e  della  coltivazione  ;  e  nel  caso  che  si  trovino  dei  parassiti,  si 
può  COSI  subito  stabilire  quali  sono  i  loro  caratteri  di  forma,  quale  sia  il 
loro  numero,  se  si  mantengono  costanti  nel  decorso  della  malattia,  e  quale 
sia  la  loro  sede  particolare. 

Accertata  la  presenza  dei  microbi,  si  cerca  di  ottenerli  in  coltura  pura, 
isolati  da  altre  forme  bacteriche. 

È  necessario  inoltre  investigare,  se  il  microbo  trovato  non  si  rinviene 
anche  in  altro  materiale  non  appartenente  alla  forma  morbosa  presa  in 
esame. 

Ottenuta  la  coltura  pura,  si  procede  alla  constatazione  di  un  altro  fatto 
importante:  se  con  quella  cultura  medesima  ù  possibile  provocare  negli  ani- 
mali, sensibili  di  natura  a  quella  data  forma  morbosa,  Tidentica  malattia. 

Risoluti  questi  problemi,  ne  restano  ancora  molti  altri  da  risolvere  ;  i  quali 
riguardano  la  biologia  generale  del  relativo  microbio,  e  il  suo  modo  di  con- 
tenersi rispetto  agli  animali,  ai  tessuti,  ecc. 

Ma  a  noi  interessa  soprattutto  il  metodo  d'infezione  sperimentale. 
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K  un  principio  generale  che,  per  verificare  se  un  organismo  è  capace  di 
provocar^  una  data  infezione,  è  necessario,  oltre  che  d'averlo  in  coltura 
pura,  di  osperimentarlo  a  questo  scopo,  su  un  animale  suscettibile  per  sua 
natura.  In  questi  casi  il  sangue  o  i  tessuti  dell'animale  sperimentalmente 
infetto  comtengono,  a  lor  volta,  il  microbio  in  coltura  pura. 

Questo  metodo  sperimentale  non  è  sempre  applicabile,  quando  si  tratti  di 
malattie,  che  colpiscono  esclusivamente  Tuomo. 

Con  la  infezione  sperimentale  cosi  provocata,  si  può  stabihre  il  nesso  cau- 
sale esistente  fra  parassita  e  malattia  ;  e  si  può  concludere,  generalmente 
jienza  errore,  che,  come  la  malattia  sperimentale,  anche  la  malattia  natu- 
rale sia  provocata  dalla  medesima  causa. 

Ma  non  conviene  limitare  l'esperimento  soltanto  alle  specie  animali  noto- 
riamente sensibili  ;  è  bensì  necessario  provare  anche  altre,  ed  osservare 
come  si  comporta  in  ciascuna  il  microbio  e  l'organismo  da  esso  invaso. 

In  tutte  queste  ricerche  bisogna  badare  se  il  microrganismo  si  diffonda 
nel  corpo  animale,  quali  parti  del  corpo  prevalentemente  assalga,  se  deter- 
mini i  medesimi  disturbi  funzionali  e  anatomici  nella  infezione  sperimentale 
elio  nella  malattia  spontanea. 

Nel  determinare  la  infezione  sperimentale  importa  seguire  quel  metodo 
d' inoculazione  del  materiale  microbico,  che  più  si  avvicini,  secondo  le  nostre 
supposizioni,  al  modo  con  cui  avviene  la  infezione  naturale.  Gli  elementi,  che 
a  quelle  supposizioni  servono  di  base  ragionevole,  noi  li  abbiamo  dall'osser- 
vazione clinica,  anatomo- patologica  ed  epidemiologica  ;  cotali  osservazioni 
lijinno,  per  l'eziologia  dei  morì)i  infettivi,  un  valore  non  di  molto  inferiore 
all'esperimento  sull'animale. 

Di  molti  microrganismi  che  sono  cortamente  causa  di  malattie  non  siamo 
finora  giunti  ad  ottenere  colture:  tali,  ad  esempio,  lo  spinilo  della  febbre 
ricorrente,  e  l'ameba  della  malaria  ;  eppure  noi  possiamo  affermare,  in  base 
all'osservazione  clinica  e  microscopica,  anatomica  o  sperimentale,  che  questi 
I'ara55siti  del  sangue  sono  la  causa  unica  di  queste  malattie. 

Gli  sperimenti  in  questi  casi  vennero  fatti  da  uomo  a  uomo,  inoculando 
a  uomini  sani  del  sangue  contenente  Io  spinilo  della  febbre  ricorrente,  o 
l'ameba  malarica  o  dei  virus  vivi  di  altra  natura;  che  spesso  unicamente 
\  f'speri mento  mir uomo  può  stabilire  l'eziologia  di  un  morbo  infettivo. 

Ma  gli  s[)erimenti  sull'uomo  non  sempre  sono  facili  o  possibili  per  molte- 
plici ragioni,  e  perciò,  quando  si  tratta  di  malattie  proprie  dell'uomo,  conviene 
sperimentare  su  animali  a  lui  più  affini,  le  scimmie  per  esempio.  Bisogna 
però  guardarsi  dal  commettere  il  grossolano  errore  di  riferire  senz'altro 
all'uomo  quei  risultati,  che  si  possono  ottenere  da  tali  esperimenti,  anche 
j>erchè  vi  sono  certe  malattie  assolutamente  proprie  della  razza  umana,  e 
verso  le  quali  anche  gli  animali  filogeneticamente  più  prossimi  all'uomo 
•^ono  poco  sensibili. 

È  utile  ripetere  che  la  via  di  penetrazione  di  un  microrganismo  e  il  nu- 
Taero  dei  germi  attivi  sono  elementi  ben  importanti  per  stabilire  il  carattere 
della  infezione  provocata.  Non  sempre  si  inoculano  negli  animali  i  micror- 
ganismi, alle  volte  si  adoperano  i  \oto prodotti  di  ricambio  materiale^  i  quali 
sono  talvolta  capaci  di  determinare  da  soli  l'intero  quadro  morboso. 

In  generale  i  metodi  d'infezione  classici  più  comuni  sono  i  seguenti  : 
per  inalazione  ;  con  l'alimentazione  ;  per  inoculazione  cutanea  o  sottocutanf  a 
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o  intramuscolare;  per  iniezione  del  materiale' direttamente  nel  circolo  san- 
guigno o  nella  cavità  peritoneale  o  nella  camera  anteriore  dell'occhio  o  nella 
cavità  del  cranio. 

Gli  sperimenti  d' inalazione  s*  intraprendono  facendo  respirare  agli  animali 
microrganismi  sospesi  nell'aria  per  opera  di  apparecchi  vaporizzatori  s[)e- 
ciali  (spratj),  oppure  facendo  respirare  pulviscolo  atmosferico  inquinato 
artificialmente  con  microparassiti  o  con  le  loro  spore. 

Cogli  alimenti  i  microrganismi  s' introducono  nel  tubo  digerente  a  mucosa 
intatta  oppure  previamente  les^a,  a  reazione  gastrica  normale  o  mutata  ad 
arte,  essendo  il  movimento  peristaltico  normale  o  paralizzato  mercè  medi- 
camenti. Spesso  s' introducono  nello  stomaco  o  nel  duodeno  direttamente, 
mediante  una  sonda. 

L*  infezione  cutanea  per  lesione  superficiale  della  pelle  è  la  più  comune. 
Si  scelgono  a  ciò  varie  regioni  del  corpo  :  in  certi  casi  anche  l'oreccliio,  e 
tedvolta  la  superfìcie  corneale.  Nella  cute  e  nei  muscoli  si  porta  il  materiale 
in  vario  modo,  pili  spesso  con  delle  siringhe  speciali:  in  altri  casi  si  in- 
troducono i  bacteri  per  iniezione  sottocutanea.  In  tutte  queste  o[»erazioni, 
come  nelle  altre,  è  utile  avvertire  che  occorre  la  scrupolosa  osservanza 
delle  regole  antisettiche,  a  fine  di  impedire  l'accesso  ad  altri  microrganismi 
che  non  siano  quelli  con  i  quali  si  vuol  sperimentare. 


CAPITOLO  XXII. 
Sui  modi  di  propagazione  dei  morbi  infettivi 

Abbiamo  più  volte  avuto  occasione  di  ricordare  quanto  largamente  siano 
diffusi  i  microrganismi  nel  montlo,  e  più  volte  abbiamo  accennato  agli  asn- 
bienti  nei  quali  essi  facilmente  si  ritrovano. 

Dalla  propagazione  di  quei  microrganismi  che  hanno  proprietà  patogene- 
tiche,  o  che  sono  suscettibili  di  acquistarle,  dipende  appunto  la  diflfusione  dei 
morbi  infettivi.  Dobbiamo  ora  vedere  quali  siano  le  cause  che,  producendo 
la  diffusione  di  tali  microrganismi,  attualmente  o  potenzialmente  patogeni, 
indirettamente  producono  la  propagazione  dei  morbi  infettivi. 

Anzitutto  ci  conviene  notare  come  la  facilità  di  diffusione  sia  maggiore 
per  quelle  malattie  le  quali,  come  la  tubercolosi,  il  carbonchio,  la  morva, 
la  peste  bubbonica,  sono  comuni  all'uomo  ed  agli  animali,  che  non  per 
quelle  che  attaccano  soltanto  gli  animali  e  risparmiano  l'uomo,  come  il  car- 
bonchio sintomatico,  il  colera  dei  polli  ed  altre,  o  attaccano  l'uomo,  ma  non 
gli  animali,  come  le  malattie  esantematiche,  il  colera,  il  tifo,  la  sifìlide,  ecc. 

I  fattori  che  partecipano  alla  diffusione  dei  microrganismi  sono  svariatis- 
simi  :  le  correnti  aeree,  le  acque,  le  condizioni  meteorologiche,  eco,  ;  ma 
quello  che  a  noi  più  particolarmente  importa  studiare  è  il  contagio. 

Noi  sappiamo  che  i  microrganismi  vengono  eliminaii  dall'  individuo  nia- 
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Iato,  insieme  con  i  vari  prodotti  di  secrezione  e  di  escrezione,  e  che  il  river- 
sarsi di  tali  prodotti,  contenenti  i  microrganismi  ancor  virulenti,  nel  mondo 
esterno,  rende  possibile  una  consecutìca  infezione  di  individui  della  stessa 
specie  o  di  specie  diversa.  Si  capisce  subito  che  tale  possibilità  è  tanto  mag- 
giore, quanto  maggiore  è  il  numero  dei  microrganismi  contenuti  nel  ma- 
teriale infetto.  Cos'i  la  tubercolosi  trova  pur  troppo  grande  diffusione  per  gli 
spuli  (lei  tubercolosi,  sputi  che  contengono  in  grande  quantità  i  microrga- 
nismi specifici  di  questa  malattia:  il  colera  si  diffonde,  possiamo  dire  quasi 
esclusivamente,  per  il  contagio,  determinato  dal  riversarsi  nel  mondo  esterno 
delle  scariche  diarroiche,  contenenti  i  bacilli  virgola  allo  stato  di  cultura 
pura,  numerosissimi.  E  quello  che  abbiamo  detto,  a  mo'  d'esempio,  per 
queste  due  malattie  si  può,  senza  tema  di  errore,  ripetere  per  la  maggior 
parte  <lelie  malattie  infettive. 

Ma  oltre  che  dalla  quantità  i)iù  o  meno  grande  dei  microrganismi  conte- 
nuti nei  materiali  infetti,  la  diffusione  dei  morbi  infettivi  dipende  anche  dalla 
maggiore  o  minore  resistenza  che  i  microrganismi  stessi  presentano  fuori 
dell'organismo,  e  dalla  possibilità  che  essi  hanno  o  no  di  svilupparsi  nel 
mondo  esterno. 

In  riguardo  a  questa  possibilità  i  microbi  sono  stati  distinti  in  endogeni 
ed  e-rogenì:  si  chiamano  endogeni^  ad  esempio,  quelli  della  tubercolosi,  della 
lebbra,  della  pneumonite  crupale,  della  difterite,  della  morva,  in  quanto  per 
essi  non  è  ammesso  uno  sviluppo  al  di  fuori  dell'organismo,  ma  solo  una 
Ci)nservazione  più  o  meno  lunga  e  perfetta  della  loro  vitalità  :  ricevettero 
Ja  denominsw^ione  di  erogeni  al  contrario  tutti  quelli  che,  oltre  a  mantenere 
la  loro  vitalità,  possono  molto  probabilmente  anche  moltiplicarsi  nel  mondo 
esterno,  e  fra  essi  citiamo  :  i  piogeni,  quelli  del  carbonchio,  del  tifo,  del  co- 
lera, del  mal  rosso  dei  suini,  del  colera  dei  polli  e  molti  anerobi. 

Pino  a<l  ora  però  noi  ci  siamo  riferiti  a  microrganismi  che  possedevano 
tutto  il  loro  potere  patogenetico,  tutta  la  loro  virulenza  ;  ora  noi  sappiamo 
come  molte  volte  i  microrganismi  o  non  sono  affatto  virulenti,  o  lo  sono  solo 
metlitK^remente,  ed  in  tale  caso  essi  j)Ossono  essere  ospitati  dall'organismo 
senza  che  questo  ne  risenta  alcun  danno.  Dal  riacquistare  che  essi  fanno  di 
tale  proprietà  patogenetica  —  cosa  che  avviene  in  certe  speciali  condizioni 
—  dipende,  in  molti  casi,  l'origine  e  la  diffusione  dei  morbi  infettivi. 

K  noto,  come  nel  puerperio  spesso  si  presentano  infezioni  senza  che  appaia 
la  possibilità  (li  una  importazione  di  microrganismi  dall'esterno  :  ebbene,  in 
tal  caso,  si  tratta  appunto  di  microbi  che  erano  già  per  l'innanzi  ospiti  in- 
nocui dell'organismo,  e  che  [)er  la  diminuita  resistenza  offerta  dcdl'organismo 
stesso,  e  per  le  lesioni  di  continuità  prodottesi  per  il  parto,  nella  mucosa 
dell'apparato  genitale,  hanno  riacquistato  la  loro  virulenza,  e  sono  divenuti 
I»atogeni. 
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Sulla   superfìcie  cutanea,  sulle   mucose  che  rivestono  la  cavità   nasaJe, 
orale  e  faringea,  sulla  congiuntiva,  sulle  tonsille  di  persone  che  pur  si  man- 
tengono sane,  albergano  sovente  gli  stafilococchi  e   gli  streptococchi:   una 
causa  occasionale  qualsiasi  può  determinare  T insorgere  delle  loro  proprietà 
«^orbigene,  e  allora  si  sviluppano  malattie  in  questi  stessi  tessuti.    Il  pneu- 
ococco  della  pneumonite  ò  ospite  non  raro  nella  bocca  di   persone  sane, 
a  può,  per  condizioni  che  dispongono  l'organismo  verso   questa  malattia, 
ventare  patogeno.  E  lo  stesso  pare  che  avvenga  per  il  bacillo  della  difterite, 
rme  attenuate  del  quale   sembra   si   ritrovino  abbastanza  frequentemente 
>lla  mucosa  boccale  di  bambini  sani. 

Il  tratto  intestinale  stesso  contiene,  in  condizioni  fisiologiche,  una  quantità 
evante  di  microrganismi  potenzialmente  patogenetici,  e  fra  questi,  quasi 
istantemente,  il  bacillo  coli  comune;  ora  in  speciali  condizioni  essi  possono 
issare,  come  i  saprofiti,  attraverso  Tepitelio  della  mucosa.  Che  ciò  possa 
^venire  lo  dimostrano  le  ricerche  del  Bizzozero,  quelle  del  Manfredi  e  di 
tri  ;  specialmente  interessanti  sono  gli  esperimenti  del  primo  che  dimostrò 
>me  nel  coniglio,  in  certe  regioni  dell'intestino  (processo  vermicolai^e  e 
cculus  rotundus),  avviene  un  passaggio  di  microrganismi,  che  si  inter- 
ino nei  follicoli  linfatici.  Sembra  anche,  almeno  a  quanto  appare  da  ri- 
rche  sperimentali  del  Posner  e  del  Lewin,  che,  nella  stasi  del  contenuto 
testinale  susseguente  ad  occlusione,  i  microrganismi  possano  passare  at- 
stverso  la  mucosa  intestinale,  e  ritrovarsi  nel  sangue.  Cosi  Tocclusione  in- 
stinale,  come  anche  quella  dei  dutti  biliari,  può  per  i  disturbi  circolatori 
cali  e  per  la  conseguente  diminuita  forza  di  resistenza  delle  cellule,  ren- 
ìre  patogenetici  microrganismi  fino  allora  innocui. 

Del  resto  si  può  affermare  che  la  stasi  di  qualunque  escreto  o  secreto  co- 
ituisce  per  l'organismo  un  momento  predisponente  alle  infezioni. 
Molte  altre  volte  vediamo  agire  quale  momento  predisponente  certe  mi- 
me lesioni  di  continuità  od  alterazioni  strutturali  degli  elementi  costituenti 
1  dato  tessuto.  Ciò  avviene  talvolta,  in  specie  riguardo  al  tubo  intesti- 
ile,  per  azione  di  sostanze  tossiche  ;  ed  è  appunto  a  questo  che  debbonsi 
tribuire  la  maggior  parte  dei  disturbi  intestinali  che  con  tanta  frequenza 
verificano  nei  bambini  e  negli  adulti.  Ed  il  fatto  che,  in  un  dato  indi- 
duo  un  microrganismo  riacquisti  le  sue  proprietà  patogenetiche,  rappre- 
nta  un  pericolo  anche  per  altri  individui  in  quanto  che  allora  si  stabi- 
>ce  la  possibilità  di  un  contagio. 

In  alcuni  casi  poi  i  microrganismi,  exogeni  s'intende,  pare  che  possano  tro- 
ire  nel  mondo  esterno  condizioni  favorevoli  al  loro  sviluppo  e  alla  loro 
oltiplicazione,  e  quivi  acquistare  virulenza,  e,  penetrando  nell'organismo, 
sere  per  esso  causa  di  malattia. 
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CAPITOLO  XXI 11. 
Sulla  predisponEÙme  alle  malattie  infettive. 

I  fatti  finora  ricordati  servono  a  dimostrare  ciie  la  presenza  oppure  la  pe- 
netrazione dei  microrganismi,  anche  se  patogeni,  nel  corpo  umano  od 
animale  non  porta  necessariamente  una  malattia  infettiva,  poicliè  a  de- 
terminare quest'ultima  occorre,  oltre  il  microbio  provvisto  di  proprietà 
patogenetiche,  un  altro  fattore  non  meno  importante  :  la  predisposizione. 

Per  predisposizione  s'intende  quindi  la  capacità,  che  un  organismo  pos- 
siede od  acquista,  di  ammalare  di  una  determinata  malattia  infettiva. 

Molte  delle  condizioni  atte  a  determinare  la  predisposizione  vennero  sta- 
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bilite  dalla  patologia  sperimentale  ;   altre  vennero  definite  con  Taiuto  effi- 
cace di  dati  anatomici,  clinici  e  statistici. 

Un  primo  fatto  da  mettersi  in  evidenza  è  questo:  sembra  che  gli  animali 
a  sangue  caldo  sieno  di  natura  soggetti  a  molti  morbi  verso  i  quali  sono 
immuni  o  quasi  quelli  a  sangue  freddo.  Per  il  carbonchio  ciò  è  dimostrato 
seitza  dubbio. 

Le  diverse  cleissi  di  vertebrati  presentano  diversi  gradi  di  disposizione  ad 
ammalare  di  certe  affezioni  infettive,  quando  i  rispettivi  germi  vengono  mo- 
eulati  ad  arie,  mentre  non  si  dimostrano  refrattarie  alla  infezione  natu- 
rale. Così,  ad  esempio,  vediamo  le  cavie  ed  i  topolini  costantemente  sog- 
giacere alla  inoculazione  di  colture  virulente  di  carbonchio,  mentre  in  na- 
tura non  è  stato  possibile  constatare  la  esistenza  di  una  predisposizione 
assoluta. 

La  predisposizione  non  è  uguale  e  costante  in  tutti  gli  individui  della  stessa 
specie,  o  in  uno  stesso  individuo  in  qualsiasi  tempo,  poiché  mutabili  sono 
le  alterazioni  del  ricambio  materiale  delle  cellule  che  compongono  i  nostri 
tessuti,  mutabile  la  struttura  fisica  dei  tessuti  stessi,  e  variabili  sono  pure 
tanti  altri  fattori  del  nostro  organismo.  Cosi  vediamo  spesso  un  individuo 
poco  sensibile  per  natura  verso  una  determinata  infezione,  divenire  poi  sen- 
sibilissimo; inoltre  sappiamo  che  i  fanciulli  sono,  più  degli  adulti,  sottoposti 
alle  malattie  esantematiche,  e  che  questi  morbi  infettivi,  come  pure  la 
difterite,  il  colera,  il  morbillo  e  la  scarlattina,  sono  rari  nei  lattanti.  Tut- 
tavia si  deve  notare  che  ancora  non  sappiamo  se  questo  dipenda  da  una 
minore  disposizione  oppure  da  una  minore  i)ossibilità  d'infezione  in  que- 
st'età per  il  modo  di  invasione  del  virus.  In  appoggio  di  quest'ultima  ipo- 
tesi sta  l'osservazione  che  la  difterite,  che  si  trasmette  per  contatti  impuri 
dalla  bocca,  è  rara  nei  lattanti,  mentre  è  più  Irequente  la  pertosse,  che  si 
propaga  molto  probabilmente  coH'aria.  Anche  gli  animali  giovani  soccom- 
bono più  facilmente  degli  adulti  alla  difterite,  al  carbonchio,  all'osteomielite 
acuta,  ecc. 

Sempre  più  si  fa  strada  l'opinione,  dal  Baumgarten  avversata,  che  i  mi- 
crobi attecchiscano  soltanto  in  quei  terreni  nutritivi  naturali  del  corpo,  dove 
esista  una  predisposizione  ad  ammalare. 

I  fattori  predisponenti^  che  modificano  un  organismo  in  modo  da  renderlo 
recettivo  a  quegli  agenti  morbigeni,  ai  quali,  in  condizioni  fisiologiche,  sa- 
rebbe refrattario  o  poco  sensibile,  sono  svariatissimi. 

La  fame  è  certamente  uno  di  tali  fattori  e  dei  principali.  Oltre  le  espe- 
rienze del  Canalis  e  del  Morpurgo  sui  colombi  ed  altri  animcdi  che,  pur 
essendo  di  natura  poco  sensibili  al  carbonchio,  ne  ammalarono  se  tenuti 
a  digiuno,  si  hanno  su  questo  rapporto  le  osservazioni  fatte  di  recente  in 
India,  dove  il  flagello  della  fame  fu  causa  che  maggiormente  infieri^ero  la 
peste,  il  colera,  il  vainolo  ed  altri  morbi  infettivi. 
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Anche  la  fatica  fisica  vale  come  uno  di  tali  fattori  predisponenti,  poiché 
per  essa  diminuisce  ogni  specie  di  resistenza.  La  privazione  delVacqua  e  le 
discrasie  del  sangue  lianno  identico  eftetto. 

Il  raffreddamento  ha  pure  una  considerevole  imi)ortanza  nella  etiologia 
delle  malattie  infettive:  le  basse  temperature  predispongono  i  polli  alla  infe- 
zione carbonchiosa  (Pasteur,  Wagner),  i  conigli  alla  polmonite.  Gli  innal- 
zamenti della  temperatura  rendono  suscettibili  alcuni  animali  (topi,  cavie) 
alla  tubercolosi  dei  polli  (Fermi  e  Salsano).  K  da  notarsi  però  che  da  queste 
osservazioni  sugli  animali  da  esperimento  non  conviene  trarre  delle  conclu- 
sioni assolute  per  l'uomo  :  nel  quale,  ad  esempio,  non  è  stato  ancora  dimo- 
strato, che  il  raffreddamento  eserciti  un  influsso  predisponente  verso  la  pol- 
monite, come  vogliono  alcuni  clinici. 

Le  depressioni  psichiche  prolungate^  in  cui  si  alterano  le  condizioni  di  ri- 
cambio del  sistema  nervoso,  rappresentano  un  importante  momento  di  pre- 
disposizione acquisita  per  le  infezioni. 

Alcuni  gas  velenosi  determinano  una  diminuzione  della  resistenza  dell'or- 
ganismo, naturalmente  immune  per  alcune  infezioni,  altre  volte  sono  causa 
di  un  più  rapido  decorso  di  queste  (Di  Mattei). 

I  veleni  del  sistema  nervoso,  come  l'alcool,  il  curaro,  il  cloralio,  il  clo- 
roformio, l'etere,  diminuiscono  la  forza  di  resistenza  dell'organismo. 

Le  energie  di  resistenza  di  alcuni  singoli  tessuti  diminuiscono  a  causa  dei 
<listurbi  circolatori  prodotti  da  lesioni  d'innervazione:  così  almeno  si  verificò 
anche  sperimentalmente  colle  lesioni  nella  innervazione  renale  (Trambusti), 
del  nervo  sciatico  (Charin,  Ruffer),  del  vago  (Lustig). 

La  diminuita  attività  cellulare  di  alcuni  organi,  quali  il  cuore,  il  fegato,  il 
rene,  la  milza,  le  ghiandole  linfatiche,  il  midollo  osseo,  la  tiroide  e  le  cap- 
sule surrenali,  può  essere  sicuramente  una  causa  predisponente  di  molte  infe- 
zioni e  intossicazioni  microbiche. 

E  un'altra  è  la  deficienza  di  organi  importanti^  che  funzionano  come  mo- 
dificatori  o  regolatori  del  ricambio  materiale  o  della  composizione  del  sangue  ; 
vediamo  infatti  che  negli  animali  la  estirpazione  del  pancreas,  delle  ghian- 
dole salivali,  della  milza,  della  tiroide,  diminuiscono  temporaneamente  il  po- 
tere di  resistenza  dell'organismo. 

Le  alterazioni  del  ricambio  materiale  sono  momenti  importantissimi  per 
l'aumento  della  predisposizione. 

Nelle  donne  gravide  le  malattie  contagiose  sono  più  frequenti  che  fra  le 
donne  in  stato  normale,  e  ciò  fu  specialmente  posto  in  evidenza  durante 
alcune  epidemie  coleriche  (Lustig,  Rossbach).  Il  diabete  rende  disposto  l'or- 
ganismo all'infezione  tubercolare,  alle  suppurazioni,  ecc.;  nel  diabete  speri- 
mentale da  florizina  o  da  estirpazione  del  pancreas  il  fatto  è  ancor  più  evi- 
dente (Leo),  poiché  lo  zucchero  che  circola  col  sangue  è  certamente  un 
buon  elemento  di  nutrizione  per  i  bacteri. 

Le  malattie  generali  hanno  una  importanza  non  secondaria  sulla  predis- 
posizione. Il  Lubarsch  dimostrò  che  le  anemie  rendono  l'individuo  sensibile 
verso  quelle  malattie  (carbonchio,  colera  dei  polli)  che  provocano  da  per  sé 
una  diminuzione  dei  corpuscoli  rossi  del  sangue  ;  e  pare  che  i  corpuscoli 
rossi  distrutti  siano  ottimo  materiale  di  nutrizione  pei  bacteri  (Buchner, 
Lubarsch).  Gli  anemici,  comp  è  noto,  vanno  più  che  altri  soggetti  a  suppu- 
razioni,   le    quali   ben    di    frequente   si  diffondono  in  tutto  l'organismo.    Il 
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Gottstein  poi  è  d'opinione,  che  anche  la  distruzione  dei  corpuscoH  rossi  sia 
un  ottimo  fattore  per  la  formazione  di  setticemie  secondarie,  e  crede  che 
anche  nelPuomo  queste  siano  sempre  precedute  da  una  distruzione  degli 
eritrociti.  Il  Mya  e  il  Sanarelli,  dopo  aver  distrutto  coiracetilfenilidrazina 
molti  corpuscoli  rossi  nei  topi  e  nei  colombi,  s'avvidero  ch'essi  più  facil- 
mente soccombevano  al  carbonchio  ;  e  con  tale  procedimento  si  può  influire 
anche  sulla  infezione  pneumonica. 

Similmente,  se  diminuisce  l'alcalinità  del  sangue,  aumenta  la  disposizione 
verso  alcune  infezioni.  Inoltre  il  Grawitz  e  il  De  Barry  affermano  che  i 
cocchi  piogeni  possano  determinare  una  suppurazione,  solo  quando  sia  lesa 
la  funzione  di  riassorbimento  dei  tessuti,  o  vi  sia  una  lesione  chimica,  la 
quale  faciliti  la  loro  prolificazione.  Dai  loro  esperimenti  risulterebbe  infatti, 
che  il  tessuto  dei  cani  e  dei  conigli  riassorbe  tali  microbi  fin  tanto  ch'esso 
si  mantiene  normale  ;  quando  venga  intaccato  dai  prodotti  tossici  dei  pio- 
geni, o  da  altre  sostanze  (olio  di  croton,  ammoniaca),  allora  appare  la  sup- 
purazione. Analogamente  avverrebbe  per  l'uomo,  che,  più  di  questi  anirtiali, 
è  sensibile  ai  piogeni. 

Andremmo  troppo  in  lungo  volendo  annoverare  altri  momenti  predispo- 
nenti, i  quali  già  da  questa  breve  esposizione  appaiono  numerosi  e  molte- 
plici. 

Ma  se  riesce  facile  il  compito  di  determinare  le  cause  per  le  quali  sorge 
la  predisposizione,  non  è  altrettanto  facile  stabilire  il  suo  meccanismo.  In 
ogni  modo  ne  parleremo  più  avanti,  che  la  cosa  riescirà  più  semplice, 
quando  si  terrà  menzione  delle  proprietà  bactericide  del  sangue  e  dei  tes- 
suti e  delle  varie  dottrine  suH'  immunità. 
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CAPITOLO  XXIV. 
Snll'iitimunìtà  per  le  malattie  da  inf esione. 

CoQsidetazioni  generali  sull'immunità.  —  Energie  di  difesa  di  cui  dispone  l'orga- 
nismo contro  gli  agenti  infettivi.  —  Metodi  atti  a  conferire  l'immunità  artiU- 
eiale:  vaccinazione  preventiva,  isoputica  o  specitica;  vaccinazione  con  i  pro- 
dotti di  ricambio  dei  bacteri  propri  di  una  determinata  malattia;  vaccinazioni 
con  i  nucleoproteidi  bacterici  ;  pratiche  vaccinali  atte  ad  aumentare  tempora- 
neamente* la  resistenza  naturale  alle  infezioni  ;  vaccinazioni  preventive  con 
<)ieri  di  sangue  specifici. 

CoNSlDEUAZIONt  GENERALI   SULL'IMMUNITÀ. 

N«?irli  uiitocedeiiti  capitoli  furono  esposte  le  princif)ali  nozioni  sulle  pro- 
prietà biologiche  e  patogenetiche  dei  bacteri,  quali  si  manifestano  sia  nel 
ci>rj»o  vivo,  sia  negli  ambienti  nutritivi  artificiali.  Ora  procediamo  allo  studio 
delle  iirojìrietà  «Ielle  cellule  dell'organismo  animale,  quali  si  manifestano 
nelle  varie  infezioni,  o  quando  semplicemente  le  minacci  la  presenza  dei 
germi  infettanti. 

Le  questioni  che  ci  si  firesentano  su  tal  rapporto  sono  molto  complesse, 
poidiè  l'organismo  animale  stesso  ù  formato  da  cellule  di  vario  tipo,  le  quali 
hanno  «liflerenti  funzioni,  sebbene  stiano  tra  loro  in  rapporti  di  reciproca 
dipendenza  e  di  solidarietii. 

Tuttavia,  mercè  la  patologia  speri  mentale,  si  sono  scoperti  in  questi  ultimi 
teuìpi  molti  fatti  <li  grande  importanza  pratica  e  teorica,  i  quali  hanno  por- 
tato un  i»o'  di  luce  su  quel  fenomeno  vitale  delle  cellule,  che  è  conosciuto 
^^>lt<»  il  nome  di  immunità. 

Questa  condizione  —  propria  a  tutti  gli  esseri  organizzati,  piante  e  ani- 
mali —  di  essere  o  di  «livenire  insensibili  all'azione  di  alcuni  generatori  di 
malattie  —  può  essere  eonf/enita  (stato  refrattario:  Buchner)  od  acquisita. 

L**  prime  osservazioni  sullo  stato  d'immunità  datano  da  tempi  remotissimi. 

K  un  fatto  ben  noto,  confortato  da  numerosi  esempi,  che  al  ripresentarsi 

htsTm.    .  Voi.  I.  —  IT. 
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<li  talune  epidemie,  quali  il  vaiuolo,  la  scai-lattina,  ed  altre  affezioni  esanie- 
matiche,  rimangono  quasi  sicuramente  illese  quelle  persone,  le  quali  per 
Taddietro  superarono  queste  malattie.  Ed  è  altrettanto  noto,  che  in  tempi 
di  epidemie  o  di  endemie  molti  sono  gli  individui  che  ne  rimangono  illesi, 
benché  abbiano  continui  rapporti  di  contatto  con  ammalati  o  con  oggetti 
infetti,  che  da  questi  provengono. 

In  talune  malattie  infettive  croniche  la  reinfezione  viene  di  ra<lo:  nonc«»si 
in  altre,  dovute  ai  microbi  piogeni  od  al  gonococco  od  al  [meumococco. 

Il  fenomeno  deW immunità  fu  in  tutti  i  secoli  oggetto  di  studio  j>er  pane 
di  molti  medici,  ma  a  preferenza  al  principio  del  nostro  secolo,  quando  s<»i'- 
sero  le  vaccinazioni  jenneriane,  e  allo  scoppiare  della  prima  e  terribile  ef»i- 
demia  di  colera,  che  funestò  l'Europa,  incominciarono  su  questo  argonienin 
ricerche  accurate  e  feconde. 

Nelle  vaccinazioni  antivaiuolose,  dallo  studio  dell'immunità  congenita  n 
acquisita  naturalmente,  si  passò  a  quello  dell'immunità  acquisita  artificial- 
mente, e  si  stabilirono  i  primi  fatti  sulla  immunizzazione  inoculando  a  indi- 
vidui sani  i  prodotti  morbosi  attenuati,  determinando  cioè  una  forma  att»*- 
nuata  della  malattia. 

Jenner  così  operò,  innestainlo  il  vaccino  contro  il  vaiuolo  umano:  e  più 
tardi  Pasteur  diede  una  soluzione  più  generale  a  questa  questione,  «linio- 
strando  la  importanza  delle  vaccinazioni  con  i  bacteri  attenuati  nella  lon» 
virulenza,  quale  mezzo  atto  a  rendere  immuni  gli  animali  [>er  le  formo 
gravi  di  determinate  malattie  infettive. 

Si  vide  COSI  che  la  immunità  acquisita  verso  talune  malattie  perdura  tutta 
la  vita  in  alcune  specie  animali,  mentre  in  altre  è  temporanea.  Si  osservo 
inoltre  che  a  certi  germi  l'uomo  non  resiste,  mentre  resistono  gli  animali 
«lomestici  ;  che  le  varie  specie  animali  rispondono  in  modo  divei*so,  e  aneli»' 
opposto,  airazione  degli  agenti  infettivi  :  e  sorse  allora  la  dottrina  della  im- 
munità specifica. 

I  primi  studi  sistematici  vennero  intrapresi  dal  Nageli  e  dal  Buchner,  i 
quali  posero  il  fenomeno  della  immunità  in  rapporto  colla  guarigione  spon- 
tanea delle  malattie  da  infezione  ;  ma  è  certo  la  scoperta  del  Pasteur  quella 
che  segna  il  punto  di  partenza  di  tutte  le  moderne  ricerche. 

Dopo  che  egli  ebbe  dimostrato  che  i  bacteri  del  colera  dei  polli,  indebo- 
liti nella  loro  virulenza  e  inoculati  negli  animali  sani,  sono  un  vaccino  ef- 
lìcace  e  sicuro  per  preservare  da  quella  malattia  gli  animali  trattati,  si  tro- 
varono vaccini  preventivi  anche  contro  il  carbonchio,  contro  il  mal  r<>?N-4. 
dei  suini,  contro  la  rabbia,  ecc. 

Si  andò  i)0i  più  oltre:  si  pensò  alla  curabilità  delle  malattie  infettive  me- 
diante il  medesimo  meccanismo  e  le  medesime  sostiinze,  che  hanno  una  fun- 
zione nella  guarigione  naturale  delle  malattie  stesse,  cioè  mediante  il  siero 
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di  sangue  e  i  succhi  dei  tessuti  degli  animali  guariti.  Questo  è  il  principio 
fondamentale  della  sieroterapia,  che  già  tanti  inestimabili  frutti  ha  portato 
nella  terapia  delle  malattie  infettive. 

Prima  di  esporre  le  teorie  moderne  sul  fenomeno  della  immunità,  sarà 
utile,  per  il  miglior  intendimento  di  esse,  dire  alcuna  cosa  delle  energie 
di  difesa  naturali,  di  cui  dispone  l'organismo  umano  contro  gli  agenti  infet- 
tivi, e  inoltre  dei  metodi  atti  a  conferire  la  immunità  artificiale  con  le  pra- 
tiche vaccinali  preventive. 

I.  —  Enerf/ie  di  difesa  di  cui  dispone  ronjanismo  contro  (jli  agenti  infettici. 

Tali  mes:si  di  difesa  contro  gli  agenti  infettivi  sono  invero  piuttosto  nume- 
rosi, benché  di  fronte  alla  immunità  che  si  svolge  nei  tessuti  del  corpo  ed 
è  ad  essi  inerente  passino  per  importanza  ed  efficacia  in  secondo  luogo. 

Si  è  detto  che  molti  bacteri,  anche  patogeni,  si  trovano  spesso  ospiti  innocui 
dell«^  mucose  di  vari  organismi,  e  che  queste,  allorché  sono  intatte,  non  la- 
sciano generalmente  passare  i  microbi:  tal  che  i  bacteri  si  arrestano  inof- 
fensivi nel  prodotto  di  secrezione  delle  mucose  stesse,  che  é  il  muco. 

L'epitelio  vibratile  con  i  suoi  movimenti  attivi  impedisce  che,  nelle  vie 
respiratorie,  i  bacteri  abbiano  un  lungo  contatto  con  le  cellule. 

Anche  le  cellide  ameboidi,  che  si  trovano  negli  strati  superficiali  delle 
mucose,  hanno  una  funzione  importante,  potendo  esse  asportare  gli  elementi 
solidi,  che  vengono  in  contatto  con  le  mucose  stesse.  Però  questa  funzione 
dei  leucociti  può  riuscire  pericolosa,  poiché  spesso,  con  tale  veicolo,  i  bacteri 
vengono  trasportati  nella  [)rofondità  dei  tessuti,  dove  talvolta,  specialmente 
neirli  organi  linfatici  (tonsille,  follicoli  delia  faringe,  follicoli  dell'intestino, 
che  sono  ricchi  di  cellule  ameboidi),  possono  trovare  condizioni  favorevoli 
al  loro  sviluppo  e  così  si  può  determinare  una  infezione. 

L'anione  della  salirà  sui  bacteri  è  quasi  insignificante,  e  molti  microrga- 
nismi, come  il  bacillo  della  difterite,  le  resistono.  11  muco  ha  invece  ila  per 
sé  un'azione  bactericida,  e  si  crede  che  i  cocchi  piogeni  e  il  vibrione  del  co- 
lera possano  resistere  per  poco  tempo  alla  sua  azione. 

Il  succo  (lastrico  mercè  il  suo  contenuto  d'acido  cloridrico  può  paraliz- 
zare l'energia  patogenetica  del  pneumococco,  e  lo  sviluppo  del  vibrione  co- 
lerigeno  ;  mentre  la  mucosa  ùqW intestino y  con  le  sue  secrezioni,  off*re  in 
ijenere  meno  difficoltà  di  sviluppo  ai  microrganismi. 

Anche  nelle  eie  respiratorie  i  bacteri  vengono  talvolta  uccisi  per  il  con- 
tatta) con  il  muco,  ma  le  difese  naturali  dei  polmoni  sono  meno  efficaci, 
poiché  è  noto  come  le  sostanze  polverizzate  sospese  nell'aria  abbiano  facile 
accesso  negli  alveoli,  da  dove  facilmente  passano  nei  linfatici,  fatto  che 
facilmente  si  ripete  anche  per  i  microbi,  benché  questi  non  sempre  trovino 
(*«>Ià  condizioni  per  la  loro  attività. 
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Anche  le  secrezioni  acide  negli  organi  genitali  della  donna  (acido  lat- 
tico), la  bile  ed  altre  secrezioni  fisiologiche  possono  impedire  o  limitare  lo 
sviluppo  dei  microrganismi. 

IL  —  Intorno  ai  metodi  atti  a  conferire  V immunità  artificiale. 

L'innesto  del  vainolo  leggero  è  la  forma  più  antica  di  vaccinazione  pre- 
ve/itiva. 

Questo  trattamento,  ora  dimenticato,  ma  ancora  in  auge  al  principio  di 
questo  secolo,  consisteva  nelFinoculare  a  pei^sone  sane  il  contenuto  di  pu- 
stole vaiuolose,  e  così  si  produceva  in  loro  una  malattia  di  forma  assai  be- 
nigna, che  poi  premuniva  dfidle  forme  più  gravi. 

Dalla  variolizzazioncy  talvolta  molto  pericolosa,  si  venne,  per  opera  «lei  Jen- 
ner,  nel  17%,  all'innesto  della  vaccina,  in  seguito  alla  nota  osservazione  che, 
superato  il  vaiulo  vaccino,  l'organismo  acquista  una  immunità  quasi  eguale 
a  quella  che  lascia  il  vainolo  vero.  Il  Jenner  dimostrò  che  il  contenuto  della 
pustola  vaccinica  {cow-pox)  si  può  innestare  da  uomo  ad  uomo  contiimament»^ 
e  sempre  con  identico  efl'etto.  Si  vide  più  tardi  che  la  immunità  per  tal  modo 
acquisita  è  di  breve  durata;  talché  si  deve  ripetere  la  vaccinazione. 

Già  subito  dopo  i  primi  esi>erimenti  jenneriani  si  tentarono  altri  innesti 
[)reventivi  contro  varie  malattie,  ma  senza  effetto.  Le  grandi  scoperte  del 
Pasteur  e  del  Koch  aprirono  nuovi  orizzonti,  e,  col  progredire  dei  metodi 
di  ricerca  e  colla  loro  volgarizzazione,  si  escogitarono  varie  pratiche  vacci- 
nali, delle  quali  alcune  hanno  un'efficacia  ormai  accertata,  che  per  altre 
invece  è  ancora  molto  discussa. 

La  bontà  d*un  vaccino  consiste  nel  conferire  all'organismo  una  stabile 
resistenza  contro  una  determinata  malattia,  senza  porre  a  rischio  l'esistenza 
del  vaccinato,  e  senza  dar  occasione  ad  accidenti  morbosi  con  Tatto  stesso 
della  vaccinazione. 

I  primi  esperimenti  à' immunizzazione  con  microrganismi  virenti  som> 
quelli  del  Pasteur  mediante  colture  del  colera  dei  polli  e  del  carbonchio, 
attenuate  nella  loro  virulenza.  Questo  metodo  si  fonda  sulla  possibilità  di 
diminuire  artificialmente  nei  bacteri  la  loro  tossicità,  pur  mantenendoli  in 
vita.  I  bacteri  indeboliti  non  provocano  più  negli  animali  una  infezione  mi- 
cidiale, ma  producono  una  malattia  abortiva,  capace  però  di  difenderli,  in 
seguito,  da  una  possibile  infezione  naturale,  provocata  dal  microrganismo 
della  medesima  specie. 

II  metodo  è  noto  sotto  il  nome  di 

1.0  Vaccinazione  preventiva,  isopatica  o  specifica. 
Il  materiale  vaccinale  deve  essere  costituito   da  colture  pure  e  attenuate, 
ciò  che  si  ottiene  per  varie  vie  : 

a)  Col  conservare  il  materiale  infettante  a  temperature  alte  o  molti» 
basse.  Per  esempio,  tenendo  il  sangue  carbonchioso  per  10  minuti  a  5o^  C. 
(Toussaint),  ovvero  le  colture  stesse  del  bacillo  a  42- 13°  C,  da  1  a  12  giorni, 
si  ottengono  dei  vaccini  di  varia  virulenza.  Questo  metodo  venne  usato  i>er 
il  carbonchio  sintomatico  (Arloing  e  altri). 

6)  Col  coltivare  i  microbi  per  lungo  temi>o  su  terreni  nutritivi  artifi- 
ciali.   Il  bacillo  del  colera  dei   polli   coltivato  a  lungo  in  brodo  alcalino,  in 
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presenza   deiraria,   si   attenua,  e,  inoculato,  produce  nei  polli  un'affezione 
locale,  che  li  premunisce  contro  la  malattia. 

e)  Con  alcune  sostanze  chimiche,  che,  venendo  in  contatto  coi  microbi 
virulenti,  hanno  la  virtù  di  indebolirli.  Cos'i  agiscono,  per  esempio,  Tacido 
fenico,  il  bicarbonato  di  potassa  sul  bacillo  del  carbonchio,  il  tricloruro  di 
iodio  sul  bacillo  della  difterite. 

d)  Coir  essiccamento  :  metodo  usato  dal  Pasteur  per  immunizzare  contro 
la  rabbia.  Il  virus  rabbico  si  trova  nel  midollo  spinale  di  coniali  artificial- 
mente infettati  ;  facendo  essiccare  lentamente  a  20*  C,  in  recipiente  conte- 
nente al  fondo  della  potassa,  alcuni  di  tali  midolli,  si  ottengono  vaccini  più 
0  meno  attivi  a  seconda  del  tempo  che  ha  durato  l'essiccamento. 

e)  Col  passaggio  del  microrganismo  o  del  veleno  attraverso  il  corpo 
(l'animali  poco  sensibili  verso  una  determinata  infezione.  Un  esempio  l'ab- 
biamo nel  microbio  del  mal  rosso  dei  suini,  che,  innestato  nel  coniglio,  per 
sua  natura  poco  recettivo  a  questa  infezione,  rimane  attenuato. 

./')  Coll'esporre  le  colture  dei  bacteri  all'azione  prolungata  dell'aria  (bac- 
terio  del  colera  dei  polli),  del  sole,  dell'elettricità,  di  forti  pressioni,  ecc. 

2."  Vaccincmione  che  si  pratica  con  i  prodotti  di  ricambio  dei  bacteri 
proprii  di  una  determinata  malattia. 

Ps  noto  che  i  microbi  esercitano  colle  sostanze  velenose  —  tossine  —  che 
essi  stessi  preparano,  un'azione  localo  o  generale  sulle  cellule  dei  tessuti 
dell'organismo  che  li  ospita.  Le  tossine,  arrivate  nel  torrente  circolatorio, 
provocano  svariate  lesioni  del  sistema  nervoso,  dei  muscoli,  dello  ghian- 
dole, eoe. 

Anche  su  questo  rapporto  è  stato  il  Pasteur  a  scoprire  che  le  colture  li- 
quide del  colera  dei  polli,  liberate  dai  microbi,  sia  colla  filtrazione,  sia 
colla  sterilizzazione,  producono  gli  stossi  fenomeni  morbosi  che  il  micror- 
ganismo stesso  da  solo  produce  allorché  si  sviluppa  negli  animali. 

Nella  difterite  e  nel  tetano  vennero  pure  trovate  delle  tossine  (Brieger, 
Ldffler,  Fraenkel,  Roux  e  Yersin,  Kitasato  ed  altri). 

Queste  sostanze  vennero  da  prima  considerate  dal  Selmi  quali  ptomaine, 
poi  furono  descritte  dal  Panum,  nel  1874,  quali  prodotti  tossici  solubili  dei 
bacteri  ;  e  vengono  considerate  come  delle  sostanze  proteiche  molto  labili 
e  sensibili  al  riscaldamento,  e  mostrano  proprietà  simili  ai  foiMiìenti  in  ge- 
nere. ' 

Finora  si  praticarono  immunizzazioni  con  le  tossine  della  difterite,  del  car- 
bonchio (Toussaint,  Chauveau),  con  quelle  del  bacillo  piocianeo  iCharrin), 
dell'edema  maligno  (Roux  e  Chamberland),  del  proteo  (Foà  e  Bonomo),  del 
bacillo  tifogeno,  del  pneumococco,  dei  piogeni,  del  bacillo  del  colora,  della 
setticemia  dei  colombi  (Gamaleia). 

3.**  Vaccinazione  con  i  nucleoproteidi  die  si  possono  estrarre  dal  corpo 
dei  bacteri. 

Tra  i  veleni  bacterici  ve  ne  sono  alcuni  ai  quali  il  Buchner  dette  il  nome 
dì  proteine  :  e  questi  non  sono  altro  che  i  nucleoproteidi,  di  cui  fra  poco 
terremo  parola.  Il  Buchner  ossei'vò  che  questo  sostanze  avevano  i  caratteri 
delle  sostanze  proteiche,  e  le  qualificò  comò  corpi  fosforati,  ammettendo  elio 
avessero  somiglianza  con  le  caseine  vegetali. 

Le  proteine  del  Buchner  sono  contenute  nella  cellula  bacterica  e  non 
nei  prodotti   elaborati   da   questa,    poiché   non    si   trovano   nel    liquido  di 
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coltura  limpido,  libero  da  microbi  (Buchner)  :  resistono  abbastanza  al  calore; 
se  trattate  con  colori  basici  di  anilina  non  esercitano  più  alcun  effetto  dan- 
noso sull'organismo. 

Si  possono  ricavare  in  stato  puro,  sciogliendo  i  bacteri  in  alcali  diluiti,  o 
mediante  estrazione  della  sostanza  cellulare  semplicemente  con  una  lunga 
ebollizione,  oppure  coll'aggiunta  di  potassa  caustica  al  0,5  per  cento,  o  con 
f^licerina.  Provocano  febbre  asettica  o  infiammazione  (Buchner);  iniettati 
sotto  la  cute  determinano,  per  chemiotassi,  una  raccolta  di  leucociti  nel 
sangue,  una  leucocitosi  generale  (Hueppe,  Sclioll)  :  una  forte  secrezione  di 
linfa  (Gilrtner,  Ròmer)  e  talvolta  una  proliferazione  cellulare  (Ròmer). 

Alla  categoria  di  questi  corpi  (proteine  del  Buchner)  appartengono  anche 
la  iubercolina  (Koch),  la  quale  si  ricava  dal  contenuto  protoplasmatico  del 
bacillo  delia  tubercolosi  ;  e  la  maUeina  del  bacillo  del  farcino. 

Taluni,  a  torto,  non  considerano  queste  sostanze  quali  vaccini  specifici,  e 
neanche  quali  veleni  specifici  dei  bacteri  perciiè  ritengono  che  le  azioni  che 
esercitano  sull'organismo  siano  comuni  a  tutte. 

G.  Klemperer  sostituì  alla  tubercolina,  ottenendone,  secondo  lui,  i  mede- 
simi effetti,  proteine  di  bacteri  innocui;  e  altrettanto  si  dice  di  aver  otte- 
nuto colla  proteina  del  bacillo  piocianeo  (Ròmer),  con  quella  del  prodigioso 
e  del  pneumococco  (Buchner).  Nemmeno  la  malleina  si  vuol  considerai^e 
come  specifica. 

Ma  ò  certo  che  l'organismo  si  abitua  a  grandi  dosi  di  tubercolina  e  che  fósa 
determina  una  reazione  nei  tessuti  tubercolari,  e  ridesta  focolai  morbosi 
antichi  e  cicatrizzati:  e  anche  è  assicurato  che  le  proteine  sono  dei  potenti 
stimoli  (Ielle  cellule,  e  agiscono  molto  probabilmente  sulle  albumine  del  sangue, 
specialmente  su  quelle  le  quali  hanno  proprietà  bactericide  od  anti tossiche. 

Ma  di  queste  sostanze,  che  passano  sotto  il  nome  di  proteine,  è  stata  di 
recente  più  esattamente  determinata  la  natura  e  furono  considerate,  come 
si  disse,  quali  nucleoproteidi. 

I  nucleoproteidi,  che  furono  studiati  e  ben  definiti  dal  Wooldridge,  da 
Hammarsten  e  dal  Halliburton,  sono  proteidi  in  cui  il  gruppo  prostetico  è 
costituito  da  una  nucleina:  essi  furono  ricavati  da  vari  tessuti  animali  e 
più  recentemente  dai  bacteri. 

I  nucleoproteidi  bacterici  sono  sostanze  anch'esse  complesse  e  labili,  in- 
solubili nei  comuni  solventi  e  nell'acqua  distillata,  solubili  nelle  soluzioni 
alcaline,  nelle  quali  cissumono  una  consistenza  mucilaginosa.  Precipitano  con 
gli  acidi  diluiti,  e  danno  le  reazioni  generali  delle  proteine;  e  trattati  con 
acido  solforico  si  scindono  in  proteine  e  nucleine  vere. 

Per  alcuni  nucleoproteidi  fu  dimostrato  che  essi  posseggono  un  eminente 
potere  immunizzante  (colera,  peste  bubbonica)  (Lustig  e  Galeotti)  e  che  già  in 
minime  quantità  suscitano  una  lieve  reazione  locale  e  generale  negli  ani- 
mali sottoposti  alla  vaccinazione.  Alcuni  nucleoproteidi  hanno  un  potere  tos- 
sico assai  spiccato,  e  agiscono  specialmente  sul  sistema  vascolare  sanguigno 
(Lustig,  Galeotti),  e  in  forte  dose  producono  la  coagulazione  intra  vascolare 
del  sangue:  fenomeno  che  è  proprio  di  tutti  i  nucleoproteidi. 

L'azione  diretta  dei  nucleoproteidi  nelle  cellule  dei  tessuti  venne  studiata 
dal  Federici,  e  più  recentemente  dal  Galeotti,  il  quale  trovò  che  queste  so- 
stanze esercitano  funzioni  fermentatice,  protoolitiche  e  coaf/ulanti. 

4."  Altre  pratiche  vaccinali  atte  ad  aumentare  temporaneamente  la  resi- 
stenza naturale  alle  infezioni  (Buchner). 
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A  tale  scopo  vengono  usati  bacterl  non  specifici,  o  prodotti  bacterici,  od 
altre  sostanze  chimichey  che  non  conferiscono  di  per  sé  una  durevole  im- 
munità a  tutto  l'organismo  od  una  accentuata  resistenza  di  fronte  ai  veleni 
bacterici,  ma  solo  premuniscono  momentaneamente  alcuni  organi  o  tessuti. 
Con  bacteri  viventi  si  intraprese  una  lunga  serie  di  queste  vaccinazioni.^ 
E  pare' che  i  cocchi  della  erisipela,  inoculati  dapprima  ad  animali  molto 
sensibili  al  carbonchio,  possano  rendere  difficile  poi  l'attecchimento  di 
questo  (Emmerich);  e  simile  effetto  si  dice  abbiano  molti  altri  microrga- 
nismi patogeni  ed  innocui.  Anche  le  colture  morte  di  questi  microrganismi, 
pare  impediscano  o  differiscano  lo  sviluppo  del  carbonchio.  (,^uesto  fatto 
non  è  sicuramente  dovuto,  come  si  credette,  ad  un  antagonismo  fra  le 
varie  specie  bacteriche,  e  nel  caso  speciale  fra  il  bacillo  del  carbonchio  ed 
altri  bacteri,  ma  è  molto  probabile  che  il  primo  si  estingua  in  seguito  all'a- 
zione stimolante  ed  infiammatoria  prodotta  sui  tessuti  dalle  cellule  bacte- 
riche vjve  o  morte,  che  precedettero  la  inoculazione. 

11  Buehner,  che  sostiene  questa  opinione,  dimostrò  che  i  prodotti  bacte- 
rici contenuti  nella  cellula  vivente,  provocano  negli  animali  una  suppura- 
zione e  febbre  asettica,  e  che  quindi  tale  processo  reattivo  vale  momenta- 
neamente come  un  ottimo  elemento  di  difesa  dell'organismo  contro  le  suc- 
cessive invasioni  di  altri  agenti  morbigeni.  L'effetto  della  infiammazione  sa- 
rebbe quello  di  produrre  e  di  accumulare  in  una  data  regione  sostanze  od 
elementi  dotati  di  azione  bactericida. 

C3on  questo  mezzo,  inoculando  sotto  cute  o  nel  peritoneo  diversi  prodotti 
l^cterici,  si  resero  resistenti  gli  animali,  ma  non  già  completamente  im- 
muni, verso  la  infezione  colerica.  E  partendo  da  queste  osservazioni,  si  cercò 
infine  di  curare  il  tifo  addominale,  nell'uomo,  con  colture  sterilizzate  del 
piocianeo  e  di  altri  microrganismi,  come  aveva  già  fatto  il  Cantani  col  bac- 
terium  termo  per  la  tubercolosi. 

Con  altre  sostanze  organiche  non  bacteriche  iniettate  nel  sangue,  quali 
Testratto  di  timo,  di  testicoli  di  vitello  (Wooldridge),  si  rendono  resistenti  al- 
cuni animali  all'azione  del  carbonchio,  del  pneumococco;  e  adoperandole 
come  substrato  nutritivo  pei  bacteri  patogeni,  ne  diminuiscono  la  virulenza 
(Buchner,  Brieger,  Kitasato  e  Wassermann). 

Una  certa  resistenza  di  fronte  agli  agenti  infettivi  si  può  del  pari  confe- 
rire mediante  molte  altre  sostanze  organiche  (emoalbumine)  :  colla  d'ossa, 
caseina  ricavata  dalle  piante  leguminose,  estratto  di  carne,  ecc.,  le  quali, 
per  la  loro  composizione  chimica,  provocano  o  una  forte  alcalescenza  nel 
sangue,  o  una  leucocitosi. 

E  cos'i  molte  altre  sostanze  chiniicìie  non  bacteriche  conferiscono,  agendo 
come  le  su^cennate,  una  certa  immunità  contro  malattie  da  infezione.  Tali 
sono  l'acido  cinamonico  e  i  sali  di  cantaridina  (Liebreich)  che  si  usarono 
contro  la  tubercolosi  (Landerer);  la  spermina  sciolta  in  mezzi  alcalini  (Poehl) 
che  fu  raccomandata  contro  il  carbonchio,  la  morva  e  la  pneumonite  (Loewy 
e  Richter);  il  tricloruro  di  iodio  contro  il  mal  rosso  dei  suini  e  la  difterite 
fSchutz,  Behring);  i  fermenti  digestivi  contro  il  colera  (Hueppe);  la  papaio- 
tina,  in  soluzione  al  2  per  cento,  e  le  soluzioni  molto  diluite  di  abrina  e  di 
ricina  immunizzano  fino  ad  un  certo  grado  il  coniglio  contro  il  carbonchio 
(Pawlowski). 
È  opinione  generale  che  tutte  queste  sostanze,  come  pure    Vacido  nuclei- 
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nicOy  il  siero  di  sangue^  il  brodOy  la  soluzione  fisiologica  di  cloruro  di  sodio, 
provochino  una  resistenza  per  parte  deirorganismo,  la  quale  ce^a  col  ta- 
cere dei  fenomeni  reattivi  locali,  o  col  ritorno  allo  stato  normale  dei  leu- 
cociti del  sangue. 

Questo  aumento  della  resistenza  naturale  verso  le  infezioni  è  qualche  cosa 
<li  ben  diverso,  ò  utile  ripeterlo,  dalla  immunità  acquisita  artificialmente  con 
mezzi  specifici,  la  quale  trae  la  sua  origine  dalla  presenza  neirorganismo 
di  sostanze  bacteriche  specifiche,  dotate  di  potere  antitossico,  e  viene  tras- 
messa anche  per  mezzo  del  sangue  ;  il  che  non  avviene  nel  caso  di  una  re- 
sistenza naturale.  Questa  si  può  aumentare  anche  mediante  sostanze  non 
bacteriche,  le  quali,  secondo  il  Buchner,  hanno  la  proprietà  di  mettere  in 
azione  le  forze  ed  i  mezzi  di  difesa  preesistenti  nelPorganismo. 

L'immunità  si  può  conferire  anche  con 
5.**  /  sieri  di  sangue  specifici, 

ft  noto  che  il  sangue,  come  pure  il  siero  di  animali,  non  già  naturalmente 
immuni,  ma  vaccinati  mediante  bacteri  specifici  o  con  i  loro  prodotti  tos- 
sici contro  una  determinata  malattia  infettiva,  ha  la  proprietà  di  trasmettere 
ad  altri  animali  Vimmunità  specifica  (Behring).  L'Ehrlich  dimostrò  che  anche 
il  siero  di  animali,  che  vennero  resi  affatto  insensibili  {Gif(fest)  di  fronte  a 
certe  albumine  vegetali  molto  velenose,  assuefacendoli  all'azione  prolungata 
di  dosi  progressive  di  codeste  sostanze,  può  conferire  ad  altri  animali  Pim- 
manità  contro  quei  medesimi  potenti  veleni  tossici. 

In  ciascun  siero  antiiossico  vi  è  una  sostanza  specifica  che  premunisce 
soltanto  contro  un  determinato  veleno;  così  il  siero  di  animali  insensibiliz- 
zati verso  la  ricina  preserva  soltanto  da  questo  veleno,  e  altrettanto  dicasi 
<li  quello  degli  animali  trattati  coW abrina  (Ehrlich).  Questa  regola  degli 
untitossici  specifici  mostra  qualche  eccezione  :  il  siero  degli  animali  resistenti 
all'azione  della  robina,  veleno  vegetale,  preserva  dalla  ricina  e  deiWabrina 
(Khrlich).  Altri  esempi:  il  siero  di  animali  immunizzati  contro  il  tetano  di- 
fende dal  veleno  dei  serpenti  (Roux)  ;  mentre  quello  degli  animali  immuniz- 
zati con  questo  veleno  non  ha  l'effetto  contrario  ;  il  siero  dei  conigli  vacci- 
nati contro  la  rabbia  difende  anch'esso  dal  veleno  dei  serpenti. 

Per  diverse  malattie  infettive  si  ricavò  un  siero  dotato  di  proprietà  cura- 
lire:  così  per  la  difterite,  per  il  tetano,  per  la  pneumoniteda  diplococco,  per  il 
tifo,  per  il  carbonchio,  per  il  mal  rosso  dei  suini,  per  il  colera,  per  la  peste,  ecc. 

Alcune  sostanze  antitossiche  con  potere  vaccinante  vennero  anche  ritro- 
vate nell'uomo  dopo  che  esso  aveva  superato  certe  malattie,  quali  il  tifo,  la 
pneumonite,  il  colera,  la  difterite.  Degtia  di  nota  è  l'osservazione  del  Was- 
sermann e  dell'Abel,  i  quali  avrebbero  riscontrato  anche  nel  siero  di  sangue 
<li  persone  adulte,  mai  colpite  da  difterite,  il  principio  vaccinante  contro  la 
difterite  stessa;  osservazione  che,  se  trovasse  autorevole  conferma,  verrebbe 
H  convalidare  i  dubbi  dell'Orlowski  :  non  essere  cioè  dimostrato  che  le  so- 
stanze specifiche  vaccinanti,  trovate  nei  convalescenti  di  difterite,  siano  sorte 
nel  sangue  durante  la  malattia  per  opera  di  antitossine.  Ma  un  fatto  speri- 
mentale vale  più  di  molte  obiezioni  teoriche,  e  l'Escherich  trovò  in  un 
bambino  malato  anteriormente  di  carie,  sopravvissuto  a  difterite  leggera,  le 
antitossine  che  non  erano  state  avvertite  in  esami  del  sangue,  fatti  prima 
delia  infezione  difterica. 

Riguardo  a  questi  sieri  specifici  e  alle  ipotesi  fisiologiche  che  ad  essi  si  ri- 
feriscono, discuteremo  più  innanzi  svolgendo   le  teorie  suir immunità. 
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CAPITOLO  XXV. 

Dottrine  snU'immimità. 

Teoria  fagocitiiria  (Metscliuikoif).  —  Teoria  dell'immunità  autitossic».  —  Teoria 
uinoralo  sulle  proprietà  bactericide  dei  liquidi  delPorganisrao.  —  Teorie  urne- 
rali-cellulari. 

Le  varie  dottrine  intorno  all'immunità  si  svolsero,  come  è  naturale,  man 
mano  die  progredirono  gli  studi  sulle  vaccinazioni  preventive,  e  si  inco- 
minciò Ijen  pra*ito  a  indagare  la  natura  di  questo  complesso  fenomeno,  e  a 
i^ercare  una  interpretazione  scientifica  del  suo  meccanismo. 

Le  prime  ipotesi  emesse  sull'argomento  sono  quelle  deìV esaurimento  (Pa- 
steur) e  Taltra  del  Chauveau  e  Toussaint  detta  di  retenzioney  le  quali  presen- 
tano un  interesse  storico,  avendo  esse  dato  origine  a  vivaci  polemiche  e  alla 
scoperta  di  nuovi  metodi  di  ricerca,  e  al  metodo  di  vaccinazione  con  so- 
stanze chimiche  (Toussaint).  La  dottrina  localistica  dell'Eichhem  è  pur  essa 
molto  antica  :  venne  ringiovanita  nel  1877  dal  Buchner,  e  poi  dal  Wollfberg 
plasmata  sulla  dottrina  darwiniana  (1885). 

Ma  (pieste  ipotosi  furono  ben  presto  lasciate  da  parte,  e  cedettero  il  posto 
ad  altre,  che  riconoscono  quali  principali  fattori  della  immunità  certe  spe- 
ciali funzioni  della  cellula,  dei  tessuti  e  dei  succhi  organici.  Queste  varie 
teorie,  che  hanno  tutte  uiìa  solida  base  di  osservazioni  e  di  esperimenti, 
meritano  di  essere  particolareggiatamente  esposte  e  discusse. 

A.  —  La  teoria  fagocitarja  (Metschnikoff). 

La  teoria  fagocitarla  del  Metschnikoff  sorse  gradatamente  per  opera  di 
assi* lue  ed  interessanti  ricerche  sperimentali,  che  in  gran  parte  videro  la 
luce  nell'Istituto  Pasteur,  e  sono  e  rimarranno  probabilmente  una  conquista 
delle  scienze  biologiche.  Questa  fu  oggetto  di  vivaci  attacchi  e  le  si  solle- 
varono contro  gravi  obiezioni;  da  tali  lotte  essa  non  uscì  del  tutto  inco- 
iunio,  dovette  anzi  subire  delle  trasformazioni  ;  però  i  fatti  fondamentali  di- 
mostrati da  osservazioni  dirette  rimasero  quasi  integri. 

Per  l'importanza  che  tale  teoria  ofl're  sarà  utile  esporla  nella  sua  forma 
primitiva  e  seguirla  nelle  sue  fasi  evolutive.  Essa  trasse  origine  da  osser- 
vazioni fatte  sulle  larve  di  alcuni  vertebrati,  per  le  quali  il  Metschnikoff  si 
<onvins<^  della  importanza  di  alcune  cellule  mesenchlmall  quali  elementi  di- 
ixerenti,  e  notò  la  somiglianza  loro  coi  leucociti  degli  essudati  cellulari.  E 
}H3Ìcliè  questi  essudati  sono  spesso  provocati  'da  microbi,  egli  pensò  che  tali 
ceHiile  valgano  come  elementi  di  difesa  dell'organismo,  e  ingoino  e  digeri- 
scano i  bacteri.  Iniziò  poi  le  sue  indagini  sugli  animali  superiori,  costruendo 
a  pr>co  a  poco  una  dottrina,  della  quale  egli  si  servì  per  interpretare  i  fe- 
nomeni della  Immunità  naturale  ed  acquisita. 

Fatfociii  *j  sono  per  il  Metschnikoff  tutte  quelle  cellule  che  hanno,  salvo 
rare  eccezioni,  origine  moHencliimale^  e  si  dimostrano  capaci  d'incorporare 
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elementi  estranei.  Tale  fenomeno  di  dùjeatione  intracellulare  è  altresì  co- 
mune a  nwlti  esseri  unicellulari  (i>rotozoi,  amebe,  rizopotli,  infusori),  e  aj^li 
epiteli  intestinali  delle  spugne,  dei  celenterati,  di  alcuni  vermi  e  di  qualche 
mollusco.  Negli  animali  superiori,  nei  quali  la  difjestìone  intracellulare  t^ 
sostituita  da  quella  extracellularey  vengono  qualificate  quali  cellule  faguci- 
tiche,  sensibili  agli  stimoli  esterni,  molte  forme  di  leucociti  del  sangue,  come 
i  leucociti  grandi  mononucleaii  (macrofagi)  e  i  polinucleati  (microfagi),  le  cel- 
lule fìsse  connetti  vali  con  prolungamenti  protoplasmatici,  le  cellule  endute- 
liali,  quelle  della  polpa  splenica,  il  sarcoplasma  delle  fìl>re  dei  muscoli  v«h 
lontari,  ed  altre  ancora. 

I  fagociti  mobili,  come  i  prolungamenti  di  quelli  fissi,  vengono  o  attratti 
0  respinti  da  alcune  sostanze:  fenomeno  dimostrato  per  la  prima  volta  nelle 
piante  unicellulari  dal  Pfeffer  e  dallo  Stahl,  e  designato  col  nome  di  cne- 
miotropismo  o  chemiotassi. 

Fra  le  sostanze  che  esercitano  una  tale  azione  vi  sono  i  prodotti  bacterici 
i  quali  in  contatto  coi  tessuti  attraggono  specialmente  i  leucociti,  determinan<l<» 
così  Tessudato.  1  leucociti  incorporano  i  microbi,  ma  non  sempre  li  digeri- 
scono; talvolta,  al  contrario,  offrono  loro  un  ottimo  mezzo  di  sviluppo.  I  bac- 
teri  resistenti  all'azione  distruttiva  dei  leucociti  rimangono  in  essi  senza  mol- 
tiplicarsi e  paralizzati  nella  loro  azione  patogena. 

Come  un  esempio  di  tali  proprietà  ricordiamo,  che  le  spore  del  carboncliit> 
possono  vivere  a  lungo  nelle  cellule  che  le  hanno  incorporate,  fino  a  tant») 
che  le  cellule  stesse  resistono,  e  poi  si  sviluppano  in  bacilli  (Trapezuikofi»: 
il  bacillo  della  tubercolosi  viene  trasformato  dalle  cellule  giganti.  Inoltre  i 
fagociti  di  alcuni  animali  (coniglio)  riescono  ad  uccidere  le  spore  del  tetaru» 
e  quelle  dell'edema  maligno  (Vaillard,  Rouget  e  Besson);  egual  sorte  tocca 
ai  vibrioni  colerigeni  nella  cavità  peritoneale  di  animali  immuni  (Issaefl). 

Sempre  secondo  il  Metschnikoff  e  i  suoi  collaboratori,  la  reazione  farjoci- 
taria  è  estesa  nel  mondo  animale  dal  protozoo  all'uomo  e  si  manifesta 
molto  rapidamente;  in  due  minuti  talvolta  nel  sangue  carbonchioso  del  co- 
niglio (Werigo)  e  in  quello  contenente  il  bacillo  della  tubercolosi  «Hijrre!'. 
Essa  è  tanto  più  lenta,  quanto  più  sono  distanti  i  uìicrobi  dai  centri  fag«>- 
citici  ;  e  spesso  allora  i  parassiti  hanno  il  tempo  e  l'opportunità  di  molti- 
plicarsi considerevolmente  o  di  produrre  i  loro  veleni  ;  ma  non  per  quest.  » 
viene  a  mancare  la  reazione  medesima. 

Un  fenomeno  che  facilita  la  diffusione  dei  leucociti  nelle  varie  regioni  <lel 
corpo  è  l'infiammazione;  nell'infiammazione  queste  cellule  si  addensano  alle 
pareti  dei  vasi,  e  vi  si  accumulano  intorno,  colla  funzione  di  fagociti.  1/in- 
fiammazione  sarebbe  quindi,  secondo  il  Metschnikoff,  un  processo  atto  a*! 
impedire  l'invasione  dei  microbi,  ed  avrebbe  dei  rapporti  colla  immunità. 

Quali  sono  questi  rapporti  fra  la  reazione  fafjocitaria  e  la  imrnunilà  contri» 
le  malattie  infettive  f 

Anzi  tutto  la  capacità  fagocitarla  della  cellula  di  un  organismo  sta  in 
rapporto  diretto  colla  immunità  di  quest'ultimo.  11  microbio  che  non  incontri, 
nell'organismo  da  lui  invaso,  la  reazione  fagocitarla,  riescirà  in  vari  modi 
dannoso  e  fatale. 

Nelle  infezioni  acute  di  brevissimo  decorso,  come  nella  setticemia  dei  C(*- 
nigli  e  dei  colombi  prodotta  dal  bacillo  del  colera  dei  polli,  o  nel  carbonchi»» 
dei  piccoli  rosicanti,  non  avviene  che  una  insensibile   reazione   locale,  e  se 
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vi  è  essudato  esso  ò  privo  di  fagociti,  ed  i  microbi  si  moltiplicano  nel  posto 
diffondendo  rapidamente  la  setticemia.  Invece  nelle  forme  infettive  con  de- 
corso meno  rapido,  la  reazione  è  assai  più  forte,  quindi  sorge  la  fagocitosi, 
ed  i  microbi  più  di  rado  sono  nella  possibilità  di  diffondersi  o,  se  mai,  si  dif- 
fondono lentamente. 

Allorché  la  fagocitosi  si  verifica,  gli  essudati  di  qualunque  costituzione 
contengono  sempre  leucociti  ricchi  di  microbi  inglobati,  e  allora  il  decorso 
dolla  malattia  è  più  benigno.  Cosi  vediamo  accadere  nelle  infezioni  speri- 
mentali col  pneumococco,  cogli  stafilococchi,  col  carbonchio  nei  ratti,  ecc., 
malattie  che  qualche  volta  non  uccidono  Tanimale  in  esperimento. 

Mentre  nelle  Infezioni  acute  da  cocchi  piogeni  accompagnate  da  reazione 
fa:^ocitaria  troviamo  molti  leucociti  microfagi  i  quali  portano  all'ascesso; 
in  molte  infezioni  croniche  spetta  ai  macrofagi  la  parte  più  importante,  e 
per  essi  si  formano  i  cosidetti  granulomi  (tessuti  di  neoformazione  costi- 
tuiti da  leucociti  mononucleari,  da  endoteli,  da  cellule  giganti)  che  si  pre- 
sputano  anche  sotto  forma  di  tubercoli. 

Nel  tubercolo  sperimentale  (cavia)  provocato  dal  bacillo  di  Koch,  la  rea- 
zione fVìgocitaria  riesce  in  gran  parte  vana,  poiché,  salvo  alcuni  casi,  i  ba- 
cilli incorporati  dai  fagociti  non  vengono  digeriti  né  uccisi. 

Anche  nelle  malattie  croniche  si  ha  una  reazione  fagocitaria  assai  intensa, 
e«l  i  microbi  incorporati  dai  fagociti  possono  conservare  per  qualche  tempo 
la  loro  virulenza.  Quando  la  forza  reattiva  dei  leucociti  si  trovi  ad  essere 
indebolita,  allora  cessa  la  immunità  e  Tanimale  soccombe  all'infezione. 

Ponendo  per  esempio  clegli  animali  immuni  per  alcune  malattie  in  con- 
dizioni sfavorevoli  alla  loro  esistenza,  i  leucociti  s'indeboliscono  e  la  im- 
munità loro  si  perde:  così  i  polli  tenuti  a  temperature  Ijasse  divengono  re- 
cf^ttivi  al  carbonchio. 

V.^ immunità  naturale  venne  studiata  sperimentalmente  dai  seguaci  del 
MetschnikotT  colle  spore  del  carbonchio  (Vaillard,  Vincent  e  Rouget)  e  del- 
l'eilema  maligno  (Besson).  Se,  senza  introdurre  delle  tossine,  s'inoculano 
spore  pure  sotto  la  cute  del  coniglio  o  della  cavia,  gli  animali  rimangono 
immuni  per  opera  dei  fagociti;  se  invece  si  introducono  queste  spore  nel 
corpo  degli  stessi  animali  e  inviluppate  in  una  sostanza  per  modo  che  esse 
non  vengano  a  contatto  diretto  cogli  elementi  cellulari,  si  sviluppa  il  mi- 
crobio e  poi  le  sue  tossine,  sparisce  la  immunità  e  sopraggiunge  la  morte. 

In  molti  casi  le  spore  possono  venin»  a  sviluppo  soltanto  se  diminuiscono 
le  capacità  fagocitiche  dei  leucociti,  in  seguito  a  degl'insulti  esterni,  a  raf- 
fredilamenti,  ecc. 

In  questo  modo  si  vuol  dare  una  spiegazione  ai  casi  di  tetano,  che  si 
sviluppano  molto  tempo  do|>o  avvenuta  l'invasione  delle  spore. 

Secondo  il  Metschnikoll",  l'immunità  naturale  sarebbe  quindi  il  frutto  della 
fa^rocitosi.  Negli  animali  immuni,  i  leucociti  rapidissimamente  accorrono,  emi- 
grando dai  vasi  sanguigni,  alla  porta  d'invasione  dei  microbi,  prima  ancora 
che  i  tessuti  abbiano  [>otuto  manifestare  l'intera  reazione  infiammatoria. 

Il  Metsehnikoff",  all'opposto  del  Buchner,  trova  una  grande  affinità  fra  V  im- 
munità naturale  e  Cartitlciale.  Prima  si  credeva  che  l'immunità  acquisita 
fosse  necessariamente  il  pi'odotto  d'una  superata  malattia  infettiva,  ovvero 
•runa  vaccinazione  preventiva  praticata  con  bacteri  o  coi  loro  derivati  ; 
mentre  oggi  è  noto  cIk^  essa   imnmnità  può  avere  anche  altre   origini.   E  a 
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questo  proposito  il  MetschnikofF  ricorda  le  esperienze  dell' Issaofl',  il  quale  con 
la  soluzione  fisiologica  di  cloruro  di  sodio,  col  ì)rodo,  coir  acido  nucleinicD 
conferì  una  durevole  immunità  alle  cavie  contro  la  peritonite  colerica,  e 
le  analoghe  esperienze  del  Funk  col  bacillo  tifico,  e  del  Klein  con  vari  bac- 
teri.  1  fagociti,  dice  il  Metschnikoff,  si  comportano  nell'immunità  acquisita 
naturalmente  o  artificialmente  come  in  quella  congenita. 

L'organismo  suscettibile  ad  una  malattia  reagisce  «lebol mente,  con  feno- 
meni infiammatori  leggeri  e  con  essudato  privo  d'elementi  cellulari,  e  i  mi- 
crobi allora  si  sviluppano  indisturbati  ;  mentre  negli  animali  resi  immuni  ar- 
tificialmente ha  luogo,  nel  punto  d'invasione,  una  forte  emigrazione  di 
leucociti  ed  una  vigorosa  reazione,  ed  i  microbi  vengono  distrutti  dai  fa- 
gociti. Quanto  più  forte  fu  la  immunizzazione  procurata,  tanto  più  rapida- 
mente i  leucociti  distruggono  i  bacteri  invadenti;  solo  talvolta  i  microbi  ri- 
mangono incorporati  nei  fagociti  senza  morire,  e  possono  venire  a  sviluppo 
anche  dopo  lungo  tempo. 

Anche  nella  cosidetta  immunità  passiva  hanno  grande  parte  i  fagociti.  Il 
siero  d'animali  immunizzati  è  capace  di  stimolare  la  fagocitosi. 

Secondo  la  teoria  di  Metschnikofi,  la  fagocitosi  è  quindi  un  fenomr^no 
esteso  a  tutto  il  regno  animale,  ad  esso  si  devono  le  forze  di  resistenza  <lel 
nostro  organismo  contro  i  bacteri,  ed  ha  la  funzione  più  importante  neirini- 
munità.  Se  un  organismo  ò  naturalmente  resistente  all'azione  deleteria  dei 
microbi,  ciò  si  deve  ai  fagociti;  d'altra  parte  un  animale  sensibile  per  natura 
è  capace  di  acquistare  un'immunità  attiva,  inquantochè  i  suoi  fagociti,  in 
origine  punto  o  poco  resistenti,  vengono  rinforzati  dalle  vaccinazioni  pre- 
ventive, facendo  l'abitudine  ai  bacteri  ed  ai  loro  prodotti. 

La  teoria  fagocìtariay  qui  riprodotta  quasi  con  le  parole  stesso  del  Met- 
schnikoff,  é  stata  vivamente  combattuta.  Si  obiettò  da  prima  che  i  bacteri 
visti  nelle  cellule  da  lui  descritte  non  vengono  incorporati  da  queste,  ma  vi  pe- 
netrano con  un  movimento  proprio  attivo,  per  poi  nutrii^i  del  protoplasma 
cellulare. 

Ad  afforzare  questa  asserzione  si  citò  l'esempio  delle  amebe  malariche, 
le  quali  s'introducono  nel  corpuscolo  rosso  del  sangue  —  (!he  non  ha  i  ca- 
ratteri dei  fagociti  —  e  vi  si  sviluppano  e  moltiplicano.  11  Metschnikoft' am- 
mise che  alcuni  esseri  unicellulari,  forniti  di  pseudopodi,  come  le  aniol)e. 
possano  con  un  movimento  proprio  perforare  il  protoplasma  d'ima  cellula  ; 
ma  tenne  fermo  che  ciò  non  riesce  ai  bacteri,  nemmeno  a  quelli  mollo 
mobili,  come  gli  spirili i,  i  quali  possono  penetrare  soltanto  in  quelle  cel- 
lule che  hanno,  come  le  cellule  caliciformi,  delle  cavitìi.  E  con  altri  ariro- 
menti,  che  sarebbe  troppo  lungo  riferire,  insiste  che  quando  si  vedono  nelle 
cellule  dei  bacteri,  bisogna  convenire  ch'essi  siano  stati  coìii  trascinati  <iai 
prolungameiìti  protoplasmatici  delle  cellule  stesse. 

Si  concesse  poi  che  effettivamente  i  fagociti  i)Ossano  afferrare  C(»i  loro 
prolungamenti  i  microbi,  se  però  questi  siano  indeboliti  o  morti,  gianunai 
quando  sono  nella  loro  piena  vitalità.  Ma  il  Lubarsch  ed  altri  osservatori 
fecero  risaltare  il  fatto  che  hi  alcuni  casi  d'imnmnità  i  bacteri  incorporati 
dai  fagociti  sono  vivi,  mentre  i  bacteri  morti,  più  lentamente  ed  hi  minor 
numero,  vengono  presi  dai  leucociti;  questo  stesso  autore  notò  come  nel 
sangue  dei  topi  e  dei  colombi  in  condizioni  normali,  quando  essi  resiston«j 
al  carbonchio,  i  leucociti  sono  capaci  di  incorporare  bacilli  vivi  e  virulenti. 
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Anche  le  cavie,  rese  immuni  al  colera  e  inoculate  poi  sotto  cute  o  nella 
cavità  peritoneale  col  vibrione  colerigeno,  presentano  un  essudato  con 
leucociti  carichi  di  vibrioni  ;  mentre  il  liquido  delPessudato  stessi)  è  quasi 
privo  di  bacteri. 

In  seguito  si  sollevò  Tobiezione  clic  la  funzione  bactericida  spetta  in 
gran  parte  ai  succhi  del  corpo;  ed  in  minima  ai  fagociti,  e  appunto  il 
Buchner,  dei  cui  studi  si  dirà  più  avanti,  dà  alla  fagocitosi  ima  importanza 
molto  secondaria,  e  ammette  che  le  proprietà  bactericide  spettino  a  liquidi 
di  secrezione  dei  leucociti.  Onde  egli  crede  che  la  leucocitosi,  la  quale  ac- 
connpagna  le  malattie  infettive,  abbia  un  efletto  benefico,  perchè  l'ende  pos- 
sibile l'aumento  dei  prodotti  di  secrezione  dei  corpuscoli  bianchi  nel  sangue. 
R.  Pfeiffer  per  parte  sua  ammette  l'esistenza  di  una  azione  hacterìcida 
extracellulare.  Egli  iniettò  dei  vibrioni  colerigeui  nella  cavità  peritoneale  <li 
cavie  fortemente  immunizzate  contro  il  colora  (e  gli  stessi  esperimenti 
eseguì  poi  col  b.  tifogeno),  provocando  cosi  un  leggero  essudato  plasmatico 
quasi  privo  di  leucociti,  in  cui  vide  morire  i  Inicteri  i  quali  mutavano  anche 
aspetto  e  costituzione  :  egli  spiega  il  fenomeno  togliendo  importanza  alla 
fagocitosi  e  attribuendo  agli  elementi  cellulari  endoteliali,  stimolati,  una  se- 
crezione liquida  con  potere  bactericida. 

Il  Metschnikoff  chiamò  questa  teoria  ii morale-cellulare,  perchè  annnette 
l'azione  bactericida  degli  umori,  secreti  dalle  cellule  in  seguito  ad  uno  i^ti- 
molo  specifico.  Contrappose  ad  essa  degli  sperimenti  molto  int(»ressanti,  e 
ne  concluse  che  il  fenomeno  della  morte  extracellulare  dei  bacteri  avviene 
per  un  indebolimento  temporaneo  dei  leucociti,  ed  è  un  segno  «iella  lotta 
(lei  fagociti  contro  i  bacteri  stessi. 

Riconosciuto  il  valore  preventivo  e  curativo  del  siero  di  animali  im- 
munizzati contro  qualche  malattia  infettiva,  il  Metschnikoff  in  ultimo  adattò 
la  sua  teoria  alle  nuove  conoscenze  ed  ammise  che  nel  siero  vi  siano  so- 
stanze bactericide,  le  quali  proxengono  dai  leucociti.  E  con  qu<»sto  accettò 
in  massima  le  idee  del  Hankin,  del  Denvs  e  specialmente  quella  del  Buchner, 
«•he  attribuisce  alle  alenine  h  del  sangue  le  proprietà  antimierobiche  di  certi 
organismi  ;  ma  mentre  qualcuno  di  questi  osservatori  fa  derivare  il  mate- 
riale bactericida  dalle  cellule  eosinohle  del  sangue,  il  Metschnikoff  asserì 
che  esso  proveniva  dall'attività  dei  fagociti,  ai  quali  si  dovrebbe  anche  la 
/)roduzione  delle  antitossine.  Quando  le  tossine  non  vengano  neutralizzate 
nella  loro  azione,  i  veri  difensori  dell'organismo  restano  sempre  i  fagociti 
che  possono  assumere  in  sé  e  distruggere  i  microbi  vivi  e  virulenti. 

Con  queste  idee  il  Metschnikoff  allarga  il  concetto  primitivo  della  sua 
teoria  ammettendo  che,  V immunità  sia  in  f/enere  dovuta  a  speciali  atticità 
ffi  alcune  cellula  mesenchimali  (leucociti),  e  che  queste  attirila  consistano 
talrolia  nella  digestione  intracellulare  di  microbi  inglohati  per  /a(/ocitosi, 
talcolta  in  una  distrwsione  e srtr acellulare  di  essi  per  ria  di  sostanze  hacte- 
rloliiiche  che  le  cellule  stesse  producono. 


»)  àyìiii  —  difendo,  proteggo. 
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B.    —  La   DOTTRINA  dell'immunità   ANTIT08SICA. 

La  dottrina  dell' immunità  antitossica  si  fonda  sulla  nota  scoperta  del 
Behring,  che  Tiniezione  di  piccole  quantità  di  siero  ricavato  da  animali  im- 
munizzati contro  il  veleno  difterico  o  tetanico  è  sufficiente  per  conferire  ad 
altri  animali  sani  un'immunità  di  breve  durata  contro  i  soli  prodotti  tossici 
<li  queste  forme  morbose.  La  leone  formulata  dal  Behring  dice:  iniettando 
ad  un  animale  elementi  dotati  di  certe  attività  di  ordine  biologico,  si  sti- 
mola sull'animale  la  produzione  di  sostanze  nuove,  specifiche,  capaci  di  ini- 
bire le  attività  di  quegli  elementi. 

L'imnmnità  antitossica  non  sarebbe  per  sé  stessa  bactericida,  cioè  non 
conferisce  all'organismo  una  diretta  resistenza  che  contro  i  veleni,  e  non 
contro  i  microrganismi  che  li  producono. 

Come  si  producano  queste  sostanze,  dette  anticorpi,  dentro  l'organismo 
animale  è  ancora  un  mistero:  un  bel  tentativo  d'interpretazione  venne 
fatto,  come  vedremo  in  seguito,  dall'Elirlich. 

Dopo  le  ricerche  del  Behring  ne  seguirono  altre  numerose  per  opera  del 
Wernicke,  dello  Knorr,  del  Libbertz,  dell'Elirlich,  del  Roux,  del  Wassermann 
e  di  molti  altri,  e  si  trovò  l'immunità  anti tossica  per  molti  e  differenti  veleni. 

Però  non  si  deve  credere  che  la  insensibilità  all'azione  dei  veleni  sia 
sempre  la  conseguenza  di  una  immunità  da  antitossina.  Esiste  una  Immunità 
naturale  contro  i  veleni,  come  ad  esempio  quella  degli  UQcelli  per  la  stric- 
nina, delle  tartarughe  e  dei  pesci  contro  il  veleno  tetanico,  ecc.  ;  ma  non 
è  facile  trovare  per  questo  fenomeno  una  qualunque  spiegazione  generale 
scientifica,  né  abbiamo  alcun  fondamento  per  ammettere  che  questi  animali, 
naturalmente  immuni  per  dati  veleni,  abbiano  in  sé  degli  speciali  congegni 
specifici  atti  a  paralizzarne  l'azione.  Piuttosto  possiamo  supporre  che  questa, 
specie  d'immunità  naturale  in  un  organismo  capace  di  resistere  anche  a 
4l()si  fortissime  di  un  veleno,  che  in  altre  s[)ecie  animali  riesce  dannoso  anche 
in  minime  dosi,  derivi  dalla  mancanza  di  attitudine  dei  suoi  protoplasmi  cel- 
lulari a  fissare  certi  veleni.  La  eliminazione  di  questi  veleni  negli  organismi 
naturalmente  immuni  si  compie  come  por  lo  sostanze  che  riescono  indiffe- 
renti (cloruro  di  sodio). 

L'Eli rlich  opina  che  nemmeno  quei  veleni  (alcool,  nicotina,  arsenico,  mor- 
fina), ai  quali  l'organismo  si  mostra  sensibilissimo  a  piccole  dosi,  e  si 
abitua  poi  successivamente  a  dosi  crescenti,  fino  a  quelle  fortissime,  deter- 
minino sempre  la  produzione  delle  antitossine. 

Egli  distingue  due  formo  d'immunità  antitossica:  quella  atticay  determinata 
dalla  penetrazione  nell'organismo  di  deboli  dosi  di  tossina,  e  quella  passiva 
dovuta  al  siero  che  contiene  l'antitossina.  Nell'attiva,  o  istogena,  che  è  di 
lunga  durata,  é  l'organismo  stesso  che  i)roduce  l'antitossina  per  opera  delle 
sue  cellule  ;  nella  immunità  i)assiva,  che  è  di  breve  durata,  l'antiveleno 
viene  introdotto  pronto  nell'organismo  da  immunizzarsi. 

Si  discute  <la  qualche  tempo  se  questa  immunità  passiva  sorga  per  via 
chimica  (Ehrlich,  Weigert,  ed  altri)  oppure  anch'essa  per  una  attività  cel- 
lulare dell'organismo  stimolata  dall'antitossina  contenuta  nel  siero  introdotto 
(Metschnikofi  e  la  sua  scuola).  Dalle  ricerche  dell'Ehrlich  sulla  ricina  e 
sulla  sua  antitossina  sembra    fuor  di  dubbio  che   sorga  per  effetto  chimico 
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della  antiricina  sulla  ricina  :  e  se  così  ò  per  la  rieina,  dovrà  probabihiìente, 
vista  Tanalogia  esistente  ira  questo  veleno  e  i  veleni  bacterici,  essere  vero 
anche  per  le  toxine  e  per  le  loro  antitossine. 

Che  V antitossina  eserciti  una  azione  puramente  chimica  sulla  tossina  lo 
eretlono  il  Kessel,  lo  Stephens,  il  Mever  ed  altri,  che  sperimentarono  con  i 
veleni  dei  serpenti  e  con  quelli  di  altri  animali. 

Per  conoscere  e  spiegare  il  meccanismo  di  questa  immunità  passira^  an- 
titossicGy  conferita  dal  siero,  dobbiamo  anzi  tutto  conoscere  la  provenienza 
della  antitossina,  di  questa  sostanza  misteriosa  che  ha  una  affinità  tale  por 
la  tossina  da  renderla  innocua  combinandosi   con  essa  senza   distruggerla. 

Se  anche  si  tenga  per  dimostrato  dalle  interessanti  ed  esaurienti  ricerche 
(leirElirlich  che  Tantitossina  agisca  sulla  tossina,  per  via  chimica,  non  è  però 
chiaro  in  qual  modo  si  esplichi  questa  attività.  Secondo  l'Ebrlich  stesso  Tan- 
titossina  si  combina  chimicamente  con  la  tossina  formando  un  prodotto  in- 
nocuo, avviene  cioè  per  queste  due  sostanze  quello  che  si  ha  dalla  combi- 
nazione di  altre  sostanze  chimiche,  per  esempio  del  ferrocianuro  i)Otassico, 
sostanza  velenosa,  con  il  cobalto,  dalla  quale  combinazione  risulta  un  cor[)o 
non  velenoso. 

Si  volle  far  derivare  la  antitossina  stessa  dalla  tossina,  ma  l'Ebrlich  non 
lo  ammette  m  base  a  certe  sue  ricerche  ad  a  quelle  dello  Knorr,  del  Uoux 
e  del  Vaillard,  ecc.  L'Ehrlich  formulò  una  ipotesi,  la  quale  sembra  per  ora 
rendere  comprensibile  V origine  delle  antitossine.  Egli,  secondo  un  princii>io 
generale  di  tossicologia,  crede  che  un  veleno  riesca  dannoso  solo  ((uando 
esso  si  unisce  (si  fissa)  al  protoplasma,  che  compone  un  organismo  in  modo 
da  impedire  il  funzionamento  di  questo  protoplasma  stesso. 

Un  esempio  grossolano  di  ciò  Tabbiamo  nell'azione  del  mercjario  e  del 
piombo,  che  riescono  tossici  per  la  loro  capacità  di  formare  degli  albuniinati 
con  le  proteine  del  protoplasma  e  alterano  le  capacità  vitali  di  (piest'ultinio. 
Anche  l'arsenico  riesce  tossico  i)erchè  va  a  sostituire  il  fosforo  nel  gruppo 
fosforato,  che  è  a  fondamento  delle  molecole  dei  nucleoproteidi,  e  altera  così 
la  struttura  e  la  funzionalità  di  queste  sostanze.  Ampliando  questi  concotti 
PEhrlich  <lice  che  i  veleni  sono  causa  di  malattia  solo  per  quegli  individui, 
che  posseggono  nel  protoplasma  vivente  delle  loro  cellule  la  capacità  di  fis- 
sare chimicamente  i  veleni  stessi. 

In  modo  analogo  i  veleni  bacterici  sono  appunto  capaci  di  unirsi  a  (*erte 
sostanze  cellulari,  come,  ad  esempio,  la  toxina  del  tetano,  che  si  fìssa  su 
certe  cellule  del  sistema  nervoso  e  le  altera  nella  loro  nutrizione  e  fun- 
zionalità: esiste  quindi  uua  certa  relazione  specifica  tra  il  veleno  tetanico  e 
questi  elementi  nervosi. 

Le  sostanze  della  cellula  animale  normale  che  sono  atte  a  combinarsi  con 
certi  veleni  vanno  a  costituire,  secondo  l'Ebrlich,  V antitossina.  Durante  la 
vaccinazione  degli  animali  con  i  prodotti  bacterici  avviene  una  iporprodu- 
2Ùone  di  esse,  perchè  il  veleno  ne  sottrae  una  parte  alle  cellule  e  con  ciò 
stimola  le  cellule  ad  una  eccessiva  produzione,  a  una  rigenerazione  [)iiì  ab- 
bondante del  materiale  perduto.  Questo  eccesso  vien  ceduto  dalle  cellule  al 
sangue  e  vi  compare  quale  antitossina:  essa  fissa  la  tossina  che  possa 
venir  introdotta  nel  sangue,  e  le  impedisce  di  agire  sulla  sostanza  analoga, 
che  trovasi  nelle  cellule  viventi,  e  di  distruggere  così  la  funziono  di  esse 
cellule. 
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L'  l':iu'licli  stesso  formula  così  la  sua  ipotesi  :  il  fondamento  del  processo 
i\e\\a  Jl.Hsajsione  delle  toxine  per  parte  del  protoplasma,  consiste  in  una  par- 
ticolare costituzione  del  protoplasma  stesso.  Ogni  molecola  protoplasmatica 
possiede»  un  nu(*leo  principale  e  delle  catene  laterali  {Seitenketten)  da  cui 
<lipendono  le  diverse  funzioni  a  cui  il  protoplasma  è  destinato.  La  i)ossibilità 
della  fissazione  delle  toxine  riposa  sul  fatto,  che  certe  catene  laterali  pos- 
seggono una  affinità  chimica,  specifica,  verso  le  toxine  stesse  ;  il  qual  fatto 
rappresenta  per  l'animale  che  riceve  la  toxina  un  caso  sfavorevole,  poiché 
è  solo  per  esso  che  Tanimale  risulta  aggredibile. 

La  condizione  necessaria  per  il  verificarsi  di  una  combinazione  chimica 
fra  una  catena  laterale  e  la  toxina,  ò  dunque  una  determinata  configurazione 
chimica  di  ambedue  le  molecole  sì  del  protoplasma,  come  della  toxina:  le 
miìlecole  di  quest'  ultima  debbono  possedere  dei  gruppi  atomici  di  congiun- 
zione, i  quali  hanno  ricevuto  il  nome  di  grui)pi  aptofori^). 

Allorcliò  una  molecola  di  toxina  si  unisce  ad  una  catena  laterale  della 
molecola  di  protoplasma,  la  funzione  normale  a  cui  questa  catena  era  de- 
stinata non  può  più  esplicarsi,  e  si  ha  un  difetto  fisiologico. 

Se,  ])er  esempio,  viene  colpita  dalla  toxina  una  di  quelle  catene  laterali 
che  servono  alla  nutrizione  della  cellula,  allora  la  finzione  di  nutrizione  ri- 
mane alterata,  le  sostanze  nutrienti  non  possono  venir  più  fissate  dal  pro- 
toplasma, e  uno  stato  di  inanizione  sorprende  le  cellule.  Se  queste  non 
soccombono,  egli  è  solo  perchè  sopravviene  a  compensare  le  perdite  degli 
elementi  viventi  la  rigenerazione  delle  catene  laterali,  ciò  che  è  una  fun- 
zione naturah*  del  protoplasma.  K  come  in  ogni  processo  di  rigenerazione 
si  produce  più  di  quello  che  era  stato  perduto,  così  la  perdita  delle  catene 
laterali,  cliQ  il  protoplasma  subisce  per  opera  delle  toxine,  è  non  solo  com- 
])ensata,  ma  socracompensatay  dimodoché  si  producono  più  catene  laterali 
di  quelU»  che  erano  state  occupate  dalla  toxina,  e  queste  catene,  per  modo 
di  din^  sopraimumerarie  ed  inutili  per  Io  svolgimento  delle  funzioni  del  pro- 
toplasma, si  distaccano  dalle  cellule  e  passano  nei  liquidi  interstiziali  e  poi 
vaimo  nel  sangue,  dove  restano  pronte  a  combinarsi  e  quindi  a  neutraliz- 
zare altre  molecole  di  toxina  :  diventano  cioè  molecole  di  antitoxina. 

Quanto  più  viene  stimolato,  con  ripetute  e  progredienti  iniezioni  di  toxina, 
il  procosso  di  rigenerazione  delle  catene  laterali,  tanto  più  antitoxina  si  ac- 
cumula nel  sangue  :  cosicché  si  arriva  ad  un  punto  che  in  frazioni  assai 
piccolo  (Iella  quantità  totale  del  sangue  di  un  animale  sono  contenute  quan- 
tità di  sostanze  immunizzanti  e  curative  sufficienti  per  proteggere  un  altro 
animale  contro  l'azione  della  toxina  medesima. 

Secondo  FEIirlich  ogni  antitoxina  è  la  resultante  della  esagerazione  di  un 
[ìrocosso  fisiologico  di  rigenerazione  ;  la  formazione  dell' antitoxina  è  sempli- 
comonte  un  fenomeno  correlativo,  necessario  della  azione  della  toxina.  La 
stessa  sostanza  che  con  la  sua  presenza  nei  tessuti  viventi  è  condizione  ne- 
cessaria deiravvelenamento  della  cellula,  diviene  elemento  di  guarigione,  al- 
loi-chè,  separata  dal  protoplasma,  viene  versata  nel  sangue. 

Questa  ipolesi  dell' Ehrlich,  detta,  con  termine  tolto  dalla  chimica,  delle  crr- 
tone  lateraìl  (Seitenkrtlen),  diede  origine  ad  alcuni  sperimenti  del  Wassermann. 


^)  àTTTii  _  T  lego,  annodo. 
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Questi  pensò  che  se  l'antitcxina  è,  per  cosi  dire,  un  componente  della  cellula 
normale,  così  la  si  deve  trovare  facilmente  in  quei  tessuti  normali  che,  se- 
condo oirni  probabilità,  stanno  sotto  Tinflusso  dei  rispettivi  veleni.  E  trovò 
infatti  che  il  sistema  nervoso  degli  animali  sensibili  al  tetano  ha  la  proprietà 
di  neutralizzare  il  veleno  tetanico.  Una  emulsione  del  midollo  allungato  di 
cavia  sana,  mescolata  in  un  tubo  da  saggio  e  iniettata  sotto  cute  alle  cavie, 
impetlisce  che  questo  veleno  determini  i  soliti  fenomeni  generali,  mentre 
nessun  altro  organo  delle  cavie  avrebbe  tale  capsicità  neutralizzatrice. 

Cile  il  veleno  tetanico  agisca  su  quegli  organi,  nei  quali  esistono  le  con- 
«lizioni  per  la  fissazione  di  questo  veleno,  lo  possiamo  arguire  dalle  ricerche 
di  Knorr,  le  quali  dimostrarono  che  la  tetanotoxina,  introdotta  nel  sistema 
circolatorio,  s[)arisce  dal  sangue  anche  prima  del  comparire  dei  sintomi  te- 
tanici :  e  questo  fatto  non  si  può  spiegare  se  non  ammettendo  che  certi  tes- 
suti fissino  od  estraggano  subito  dal  sangue  la  toxina  in  esso  circolante. 

Contro  questa  teoria  deirEhrlich  sorsero  delle  serie  obiezioni.  Si  osservò, 
innanzi  tutto,  che,  secondo  l'ipotesi  dell'Ebrlich,  spettava  una  funzione  di 
rapida  riproduzione  di  sostanza  protoplasmatica  appunto  a  quelle  cellule 
nervose,  in  cui  la  rigenerazione  è  sempre  difficile  e  lenta.  A  questa  obie- 
zione si  rispose  che  si  trattava,  non  già  di  rigenerazione  di  cellula  intiera, 
ma  della  parte  del  protoplasma  che  era  stata  consumata,  riproduzione  che 
avviene,  durante  la  funzione,  in  qualunque  cellula. 

Altre  obiezioni  vennero  mosse  dal  Borrel  e  dal  Roux,  dal  Metschnikoff  in 
base  alle  loro  esperienze  sulle  antitoxine,  ma  vennero  dimostrate  erronee 
dair  Ehrlich  stesso  e  dal  Wassermann,  e  combattute  con  fine  critica  dal 
Weigert:  anzi  quest'ultimo  dimostrò  che  tutti  i  resultati  delle  ricerche  della 
scuola  francese  (Roux,  Metschnikott)  venivano  luminosamente  illustrati  dalle 
ipotesi  deir  Ehrlich  suirorigine  degli  antitossici. 

L'  Ehrlich  cercò  di  applicare  la  sua  ipotesi  alla  spiegazione  dei  fenomeni 
che  si  riferiscono  ai  sieri  i  quali  posseggono  una  azione  cltoUtica  *)  qualunque, 
essendo  indifferente  che  le  cellule  su  cui  tale  azione  si  esplica  siano  bacteri 
o  cellule  animali  ;  ma  di  questo  terremo  parola  più  tardi. 

La  proprietà  aniitossica  dell'organismo  insensibile  airinfezione  costituisce 
così  un  importante  fattore  della  immunità,  I  bacteri  riescono  morbigeni  per  i 
veleni  da  essi  prodotti  :  se  l'organismo  resiste  all'azione  di  questi  veleni,  i 
bacteri  non  potranno  riuscire  causa  di  malattia:  l'organismo  provvisto  di 
proprietà  antitossiche  ò  quindi  sicuro  da  cotesti  bacteri. 

C.    —   TkORIA   sulle   PROPRIETÀ   BACT  ERIGI  DE 
DEI   LIQUIDI   dell'organismo. 

Uno  dei  fattori  dell' iinmunitìi  dovrebbe  ritrovarsi  ne\\e  proprietà  bacteri- 
ride  delVorffanismOy  in  quelle  sostanze  da  noi  ritenute  capaci  di  distrug- 
irere  i  bacteri,  e  rendere  così  impossibile  la  loro  moltiplicazione. 

I  primi  studi  a  questo  riguardo  furono  fatti  sul  sangue,  dopo  che  la  scuola 
*\\  Alexander  Schmidt  ebbe  intraprese  le  classiche  ricerche  sulla  coagulazione 
«1»M  sangue  ;  e  il  Grohmann  dimostrò  che    alcuni  microbi  cambiano  le  loro 


*)  i'J^i;  zr  scioglimento. 
LusTiG.  —  VoL  ».  —  19. 


Digitized  by 


QoO^Qi 


146  PARTE  IF.   -—  CAPITOLO  VENTICINQUESIMO 

proprietà  biologiche  sotto  razione  del  plasma  sanguigno,  e  altre  analoghe 
scoperte  fecero  il  Fòdor,  e  il  Flugge.  Il  Nuttall  allargò  le  sue  ricerclie  ad 
altri  liquidi  del  corpo,  e  dimostrò  che  i  bacteri  vengono,  se  non  totalmente, 
almeno  in  parte  da  essi  distrutti  :  questi  liquidi  agiscono  con  diversa  energia 
a  seconda  degli  animali  da  cui  son  tratti  ;  so  riscaldati  a  55**  C,  essi  per- 
dono immancabilmente  ogni  loro  proprietà  bactericida  e  divengono  anzi  ci- 
timi terreni  di  coltivazione  per  i  bacteri. 

Il  Niessen  affermò  poi,  in  seguito  a  numerosi  esperimenti,  che  il  sangue  si 
comporta  verso  i  bacteri  come  verso  i  leucociti,  e  che  il  potere  bactericida 
non  è  che  una  delle  manifestazioni  della  proprietà  <Ustruttiva  del  plasma  in 
relazione  a  diverse  cellule. 

Questa  affermazione  venne  convalidata  dalle  ricerche  del  Daremberg,  clie 
vide  dissolversi  i  corpuscoli  rossi  del  sangue  nel  siero  d'un  sangue  eter*v- 
geneo  e  paragonò  questo  fenomeno  con  la  dissoluzione  dei  bacteri  nel  siero 
(li  sangue.  In  tutti  e  due  i  casi  il  siero  diventa  inattivo  se  viene  riscaldati) 
a  SS**  C.  Anche  il  Buchner  vide  dissolversi  i  leucociti  nel  siero  di  sangue 
di  animali  di  diversa  specie.  E  così  parve  dimostrata  l'esistenza  di  una 
capacità  fjlobuUcida  e  bactericida  nel  plasma  e  nel  siero  di  sangue,  ma  oltre 
queste  proprietà  se  ne  trovarono  poi  delle  altre,  che  parimenti  si  perdono  se 
il  sangue  venga  sottoposto  a  temperature  piuttosto  elevate. 

Il  sangue  defìbrinato  di  una  specie  animale  si  mostrò  tossico  per  un'altra  ; 
e  questo  fatto  non  si  può  spiegare  con  la  sola  proprietà  globulicida.  Un 
esempio  di  un  sangue  tossico  l'abbiamo  nelle  murene,  nell'anguilla  (Mosso). 
Questo  veleno  —  ichtht/oioricura  —  si  distrugge  mediante  l'ebollizione,  me- 
diante la  digestione  peptica,  con  l'acido  acetico  e  cloridrico.  Con  l'alcool  a 
90  per  cento,  il  veleno  vien  precipitato  insieme  con  le  altre  proteine  dei 
sangue.  Questi  veleni  si  trovano  nel  sangue  elaborati  da  una  secrezione 
interna  di  ghiandole  che  secernono  una  toxina  ;  così  almeno  appare  dalle 
ricerche  del  Physalix  e  del  Bertrand  sui  veleni  delle  vipere  e  dei  serpenti. 

Il  sangue  e  il  siero  non  riscaldati  a  temperature  elevate  determinano  dei 
fenomeni  catalitici  e  glicolitici;  ed  esercitano  pure  un'azione  diastasica  sul 
glicogene  e  sull'amido  convertendoli  in  destrose. 

Benché  ormai  sembri  dimostrata  l'esistenza  di  un  potere  bactericida  del 
sangue  e  in  specie  del  siero,  ò  ancor  dubbio  in  quale  suo  componente  ri- 
sieda quasto  potere.  Il  Buchner  crede  che  e  aìexine  sieno  le  sole  sostanze 
bactericide  del  sangue.  Esse  sarebbero  fermenti,  capaci  di  dissolvere  le  cel- 
lule bacteriche  —  bacteriolisine  —  altri  invece  le  considerano  quali  prodotti 
artificiali  non  contenuti  nell'organismo  animale  vivente,  quindi  sostanze  prive 
di  interesse  per  l' immunità. 

A  molte  obiezioni  rispose  con  argomenti  persuasivi  il  Buchner  ;  altri  in- 
vece aspettano  ancora  una  soddisfacente  critica.  Un'osservazione  del  Nuttall 
scosse  la  dottrma  delle  alenine:  la' immunità  di  un  animale  per  una  deter- 
minata infezione  non  coincide  col  potere  bactericida  del  sangue  per  il  rela- 
tivo bacterio.  11  coniglio  è  sensibile  al  carbonchio,  ma  il  suo  sangue  non  è 
bactericida  per  il  bacillo  carbonchioso;  mentre  nel  sangue  del  cane,  che  è 
refrattario  al  carbonchio,  (questi  bacilli  si  moltiplicano  benissimo.     . 

In  altri  casi  si  osserva  invece  un  forte  potere  bactericida  del  sangue  m 
seguito  alla  vaccinazione  :  ma  ciò  non  si  riscontra  sempre,  così  ad  esempk», 
appunto  nelle  vaccinazioni  contro  la  difterite  e  contro  il  tetano  si  raccolgono 
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nel  sangue  delle  antitoxine  e  non  già  delle  sostanze  bactericide.  Uno  dei  fau- 
tori del  potere  bactericida  del  sangue  quale  fattore  delP  immunità  è  il  Ga- 
maleia,  ma  a  difesa  delle  sue  opinioni  porta  più  argomenti  teorici  e  filoso- 
fici, che  fatti  e  sperimenti. 

Vi  sono  inoltre  dei  sieri  di  animali  immunizzati  capaci  di  distruggere  dei 
microrganismi  :  e  si  vuole  che  essi  debbano  il  loro  potere  bactericida  ai 
leucociti  (Buchner)  e  specialmente  a  quelli  eosinofili  (Hankin). 

In  questo  caso  le  sostanze  che  danno  origine  alla  produzione  dei  corpi 
immunizzanti  sono  quelle  noto  sotto  il  nome  di  nucleoproteidi,  e  che 
sono  uno  dei  principali  costituenti  della  cellula  bacterica.  SimiU  sieri  con 
proprietà  bactericide  vennero  ricavati  dal  Buchner  e  dal  Hahn  per  riguardo 
al  bacillo  del  tifo,  dal  Lustig  e  Galeotti  per  riguardo  a  quello  della  peste. 

Si  cercò  di  spiegare  anche  razione  dei  sieri  bactericidi  coli'  ipotesi  del- 
r  Ehrlich,  con  la  quale  si  volle  altresì  render  ragione  di  un  altro  feno- 
meno, proprio  di  alcuni  sieri  di  animali  immunizzati,  quello  deW  agglutina- 
mento. 

Allorché  si  trattano  alcuni  bacteri  col  siero  di  animali  vaccinati  contro 
<|uella  data  specie  bacterica,  si  verifica  un  fenomeno  speciale  detto  di  agglu- 
tinamento, così  ad  esempio  i  bacilli  del  tifo  vengono  agglutinati  dal  siero 
di  animali  vaccinati  contro  il  tifo  (Gruber).  Anche  il  siero  di  sangue  di  ma- 
lati di  tifo  presenta  questa  proprietà  agglutinante  (VVidal)  indipendentemente 
«laJla  sua  proprietà  bactericida. 

È  ancora  ignoto  quali  sostanze  del  siero  abbiano  questa  proprietà  aggluti- 
nante e  quale  importanza  essa  abbia  per  l'immunità. 

Vi  (^  chi  ammette  che  le  sostanze  bactericide  in  genere  dissolvano  i  bacteri 
tUirteriolisl)y  il  che  verrebbe  confermato  dalle  osservazioni  dirette  sui  bacteri 
trattati  con  siero  bactericida.  Il  bacillo  del  carbonchio  si  dissolve  nel  siero 
di  animali  vaccinati  contro  questa  malattia  (Sawtschenko).  Nel  siero  dotato 
di  deijole  potere  bactericida  i  microrganismi  presentano  forme  d'involuzione 
e  cromatohsi  (Gamaleia).  I  vil>rioni  del  colera  si  dissolvono  in  forme  gra- 
nulari (simili  ai  cocchi)  nel  peritoneo  della  cavia  (Pfeiffer). 

l^  bacteriolisi  dipenderebbe,  secondo  il  Gamaleia,  da  fermenti  specifici 
^  bacteriolisine)  che  agirebbero  sulle  rispettive  specie  bacteriche.  Il  Kossel, 
che  ^tudi»"»  la  natura,  la  genesi  e  la  sede  delle  sostanze  bactericide  del  sangue, 
opina  che  esse  provengano  dalla  combinazione  dell'acido  nucleinico  con  le 
albumine.  Già  V acido  nucleinico  in  soluzioni  deboli  ha  di  per  sé  azione  sui 
l>acteri,  i  quali  aliorchè  si  trovino  in  contatto  con  esso  muoiono  quasi  tutti 
♦»  presto  :  Tacido  nucleinico  si  ricava  dal  timo  o  dal  tessuto  Unfatico  :  i  leu- 
cociti ne  sono  ricclii  e  perciò  facilmente  giunge  questa  sostanza  nel  siero 
di  sangue  dove  si  combina  con  le  albumine. 

Contro  la  teoria  )>actericida  del  sangue  sorse  una  vivace  e  molto  fondata 
opposizi<3ne  per  o[)era  dei  sostenitori  della  teoria  cellulare  e  di  altri  ancora 
<Baumgarten,  Walz,  letter).  Si  oì)iettò  anzitutto  che  il  potere  distruggitore 
dei  bacteri  non  era  una  proprietà  vitale  del  sangue  :  che  un  potere  dissolvente 
i"  esercitato  sui  bacteri  anche  da  molte  altre  sostanze  e  da  alcuni  terreni 
liTtificiali  di  nutrizione  :  che  il  fenomeno  bactericida  studiato  fuori  dei  vasi 
sciagli  igni  non  ha  nulla  di  comune  con  quello  intravascolare. 

Di  speciale  interesse  sono  le  recenti  ricerche  del  Walz,  che  opina  che 
Vairone  hactericida  del  sangue  per  opera  di  speciali   veleni    in   esso   conte- 
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nuti  non  ò  stata  ancora  sufficientemente  dimostrata,  e  vuole  che  l' immu- 
nità naturale  sia  dovuta  -  all'organismo  immune,  quale  cattivo  terreno  di 
cultura. 

D.  —  Le  teorie  umorali-ckllulari. 

a  teoria  puramente  umorale,  non   mostrandosi   da  sola  bastante  a  spie- 

e  i  fenomeni  dell*  immunità,  dette  originò  a  ipotesi   miste  che  si  dici^no 

orali'CeUulari. 

\  Bouchard  vuole  che  V immunità  sia  la  resultante  dell'azione  sim\dtanea 

lue  forze  :  del  potere  bactericida  del  siero  sanguigno  e  della  fagocitosi. 

lIcuuì  prodotti  bacterici  modificano  la  composizione  dei  succhi  del  corpo 

modo  che  vie,ne  alterata  per  lungo  tempo  la  nutrizione  delle  cellule:  e 
►ena  si  altera,  mediante  questa  infiuen/a,  il  microl)io  patogeno,  egli  penle 
ille  proprietà  per  le  quali  fino  allora  si  sottrasse  alla  attività  distrug^'i- 
e  delle  cellule  del  corpo.  Pochi  sono  gli  argomenti  sperimentali  proti* »tti 
ora  a  sostegno  di  questa  ipotesi  ;  onde  ha  rari  sostenitori, 
ra  le  teorie  miste  si  potrebbe  porre  quella  delle  alenine  del  Buchner  irià 
)rdata. 

.e  alexine  sono  sostanze  ipotetiche  che  non  vennero  isolale,  avrebbero  il 
attere  di  enzimi  e  dovrebbero  provenii-e  dai  leucociti,  i  quali  sarebbero  cosi 
utati  alla  difesa  contro  i  germi  patogeni,  non  già  quali  fagociti,  ma  r»er 
ra  delle  sostanze  da  essi  prodotte,  sostanze  che  circolerebbert)  col  sans;ue 
onferirebbero  cos\  le  proprieUi  bactericide  ai  liquidi  che  li  contengono. 
l  Buchner  con  numerosi  sperimenti  volle  dimostrare  che  la  sorgente  di 
«te  sostanze  dannose  per  i  bacteri  si  trova  proprio  nei  leucociti.  Egli 
Jttò  delle  sostanze  sterili,  indifferenti  nella  cavità  pleurica  d'animali,  pro- 
ando  la  formazione  di  essudati  ricchi  di  leucociti  e  privi  di  bacteri: 
«ti  essudati  mostrarono  poi  un'azione  eminentemente  bactericida  in  con- 
ito  del  sangue  e  del  siero  dello  stesso  animale. 

rimaneva  ancor  il  dul)bio  che  questa  proprietà  dell'essudato  non  fosse  se 
i  l'eflietto  di  una  fagocitosi,  e  perciò  il  Buchner  fece  ghiacciare  una  por- 
le di  esso,  e  lo  fece  poi  sgelare  prima  di  seminarvi  i  bacteri  :  così  non  si 
aravano  le  alexine,  mentre  si  toglieva  ai  leucociti  ogni  proprietà  vitale, 
la  porzione  dell'essudato  così  trattato  egli  verificò  un'azione  bactericida 
iloga  a  quella  dell'essudato  intatto  ;  onde  con  queste  ed  altre  analoghe 
erienze  venne  a  convalidare  la  sua  asserzione,  che  l'azione  bactericida 
tta  a  sostanze  provenienti  dai  leucociti. 

Contro  il  Buchner  e  a  favore  della  fagocitosi  contrapposero  il  Deiivs  e  il 
^et  una  serie  di  esperienze:  fra  altro  essi  provocarono  colle  iniezioni 
•apleurali  di  culture  morte,  degli  essudati  ricchi  di  leucociti,  che  mostra- 
o  uno  spiccato  potere  !)actericida  ;  mentre  i  loi'o  filtrati,  se  privati  degli 
nenti  cellulari,  non  lo  avevano  e  lo  riac(iuistavano,  restituendoglieli. 

Buchner  argomenta,  in  base  a  nuove  esperienze,  che  ammettendo  nel 
gue  e  nel  siero  egualmente  il  potere  di  uccidere  i  bacteri,  non  si  veniva 
iminuire  l'importanza  dei  leucociti  quali  produttori  delle  sostanze  hacte- 
de,  nò  si  mettevano  in  dubbio  le  osservazioni  di  Metschnikofi',  ma  solo  si 
èva  modificare  la  spiegazione  4i  certi  imrticolari  fenomeni, 
i  è  già  detto  che  le  teorie  che  godono  il  maggior  favore  sono  quelle,  che 
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attribuiscono  il  fenomeno  dell*  immunità  alla  attività  diretta  o  indiretta  delle 
cellule  dei  tessuti.  Le  teorie  prettamente  umorali  non  possono  rendere  mani- 
festo il  meccanismo  dell*  immunità  naturale  o  acquisita,  e  non  sono  concordi 
con  le  più  fondamentali  e  dominanti  nozioni  di  patologia  cellulare. 

Ma  anche  la  ipotesi  delle  alexine  del  Buchner  è  invero  poco  attendi- 
bile ed  è  combattuta  specialmente  dal  Haumgarten,  il  quale,  fondandosi 
sulle  ricerche  deirietter  e  del  Walz,  cre<le  che  nei  sali  del  siero  di  sangue 
risiedcmo  i  poteri  bactericidi  attribuiti  alle  ipotetiche  alexine.  I  bacteri  ver- 
rebbero alterati  per  plasmolisi  (Fischer)  in  seguito  ad  una  considerevole  dif- 
ferenza osmotica  fra  il  contenuto  delle  cellule  bactericlie  e  il  siero  di 
sangue. 

Il  Haumgarten  formulò  la  dottrina  dell' assìmìla^sìone  per  interpretare  l'im- 
munità naturale.  Questa  dipenderebbe  in  ultima  analisi  da  rapporti  esistenti 
fra  la  composizione  del  terreno  e  i  bisogni  di  nutrizione  dei  bacteri.  Soltanto 
quando  il  terreno  lo  permette,  i  bacteri  si  sviluppano  e  non  c*è  differenza  se 
il  terreno  è  vivente,  o  è  un  terreno  organico  morto.  La  sostanza  organica 
morta  è  immune  dai  parassiti  veri,  come  Torganismo  vivente  dai  veri  sa- 
profìti. 

In  tal  modo  l'immunità  naturale  di  alcune  specie  o  di  singoli  individui 
per  i  germi  infettivi  dipenderebbe  dal  fatto  che  questi  germi  non  trovano  il 
loro  opportuno  terreno  nutritivo,  nel  quale,  oltre  la  deficienza  di  singoli 
elementi  nutritivi,  si  potrebbero  trovare  elementi  paralizzanti  lo  sviluppo  dei 
germi. 
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In  molte  delle  recenti  pubblicazioni  sopra  ricordate  trovaHÌ  raccolta  la  hiblio- 
>craiia  completa  eulVimmunità  naturale  congenita  ed  acquisita,  come  pure  cpiella  sullo 
raccinazioni,  sulla  difesa  naturale  delVorganiemo  verso  i  germi  infettivi,  sui  fenomeni 
tli  plaamoliei,  di  agglutinamento  dei  bacteri  ed  altre  ancora. 


CAPITOLO  XXVI. 

Sulla  trasmuwioiie  delle  malattie  infettive  e  dei  veleni  bacterici 
dall'organismo  generatore  a  quello  generato. 

Per  lo  studia  dell'  immunità  interessa  sapere  quali  sono  i  fatti  conosciuti 
^  quali  le  ipotesi  emesse  sulla  trasmissione  delle  malattie  d'infezione  dal- 
l'organismo generatore  a  quello  generato.  È  improprio  il  discorrere  di  ere- 
<lità  in  malattie  d'infezione,  i>oichè  non  si  può  ammettere,  che  i  prodotti 
niorbigeni  acquisiti  si  trasmettano  con  un  meccanismo  identico  a  quello 
^hdla  trasmissione  ereditaria  dei  caratteri  fisiologici,  in  cui  la  sostanza  ere- 
elitaria  {Erhsubstanz)  delle  cellule  germinative  trasfonde  direttamente  ai  di- 
f^cendenti  i  caratteri  degli  ascendenti. 

Il  Lu'oarsch  ammette  che  vi  siano  due  forme  nettamente  distinte  di  tras- 
iaiis<ione  dei  microbi  infettivi  :  quella  placentare  e  quella  f/erminate.  Nella 
{»riina  il  germe  morbigeno  passerebbe  dalla  madre  al  feto  attraverso  la  pla- 
<*enttì,  (luasi  processo  metastatico  in  un  altro  organismo  ;  nella  seconda  l'e- 
h;inento  infettante  si  trasmetterebbe  per  mezzo  dell'uovo  o  dello  si»erma,  e, 
quin^li  con  la  mediazione  delle  cellule  germinative,  senza  però  che  i  bac- 
teri o  le  loro  spore  o  i  veleni  da  essi  elaborati  si  unissero  con  la  sostanza 
4^*redi tarla  delle  cellule  stesse.  Sull'attendibilità  di  questa  ipotesi  vanno  fatte 
2xuAu*  riserve,  perchè  essa  trova  degli  oppositori  nel  cam[)o  di  qu(>lli  che 
l»rtipugnano  le  teorie  preformiste  sull'eredità. 

D'altra  parte  essa  potrebbe  trovarsi  in  concordanza  colla  ipotesi  epigene- 
tira,   per  la  quale  non  sarebbe  assurdo  pensare,  che  influenze  sulle  cellule 
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genitali  o  s^ui  germi  in  via  di  sviluppo,  come  pure  disturbi  dei  prt>cossi  di 
copulazione,  possano  farsi  causa  di  stati  mori)osi  deireml)rione  ;  stati  mor- 
bosi che  a  loro  volta  potrebbero  analogamente  esser  trasmessi  ai  <liseen- 
I lenti.  Il  che  l'orse  le  note  esperienze  dei  fratelli  Hertwig  potrebbero  veniiv 
a  suffragare.  Essi  sottoposero  all'azione  di  varie  sostanze  velenosi»  (clort)- 
formio,  cloralio,  morfina,  cocaina,  nicotina,  stricnina,  chinina,  ecc.)  ed  a 
quella  (V  insulti  meccanici  i  prodotti  sessuali,  uovo  e  sperma,  [)rima  «Iella 
fecondazione  o  durante  la  fecondazione  ;  e  videro  venire  a  svilupiM)  dei:li 
embrioni  anormali. 

Numerosi  esperimenti,  e  anche  parecchie  osservazioni  fatte  nell'uomo,  at- 
testano, che  il  passaggio  dei  microbi  dalla  madre  al  feto  si  compie  soltanto 
quando  si  abbiano  lesioni  r/rossolane  del /a  placenta  (Malvaz,  Ebertli,  Ernst. 
Ilildebrandt  e  molti  altri),  e  che  V  infezione  di  questa  nei  vilU  fetali  avviene 
quando  i  bacteri  virulenti  siano  nella  possi bilitii  di  crescere  attravei-so  ?li 
epiteh.  Per  questa  via  delia  placenta  è  stato  sicuramente  e  da  molti  dimo- 
strato nella  donna  il  passaggio  del  bacillo  del  carbonchio,  del  bacillo  tul>ei'- 
colare,  del  bacillo  tifogeno,  del  diplococco  della  pneumouite  e  dei  cocchi 
piogeni.  Per  il  colera  le  osservazioni  hanno  dato  resultati  contradditori  'Tiz- 
zoni, Lustig). 

Negli  animali  da  esperimento  si  nota  che  il  passaggio  dei  microl)i  per  la 
placenta  è  cosa  piuttosto  rara,  e  ciò  si  si)iega  col  fatto  che  essi  tro[)po  [hh?o 
soggiornano  in  quest'organo,  mentre  per  alterarlo  avrebbeni  bis<-)gno  di  una 
lunga  permanenza  e  di  una  florida  moltiplicazione  (  tubarseli  e  altri».  Questo 
è  stato  osservato  nelle  infezioni  carbonchiose  e  tifiche,  hi  quelle  da  diplo- 
cocco lanceolato,  e  nelle  varie  infezioni  da  cocchi  i)iogeni.  In  (jucsti  casi  di 
trasmissione  della  malattia  infettiva  dalla  madre  al  feto  non  si  ha  un  fatto 
ereditario,  ma  un  semplice  contagio  fra  due  esseri  distinti  l)enchò  intima- 
mente- legati. 

11  germe  della  tubercolosi,  secondo  il  Haumgarten,  si  trasmeiterehiK?  per 
via  germinativa  ;  egli  anzi  va  tanto  oltre  nella  sua  ipotesi,  da  escluder**  la 
predisposizione  ereditaria  alla  tisi,  e  da  ammettere  soltanto  la  possibilità 
della  trasmissione  diretta  del  bacillo,  non  solo  nei  casi  di  infezi^jne  intra- 
uterina, ma  pure  in  quelli  con  decorso  latente.  Cosicché  l'agente  infettivo 
(Iella  tubercolosi  verrebbe  trasmesso  dall'ascendente  al  discendente  per  via 
germinativa,  nell'atto  del  concepimento,  e  potrebbe  rimanere  latente  i>er 
mesi,  e  anche  per  anni.  11  Baumgarten  non  esclude  la  possibilità  che  la 
tubercolosi  si  trasmetta  in  stato  latente  a  più  generazioni,  per  rendersi  pi>i 
finalmente  manifesta. 

Le  copiose  e  sottili  argomentazioni  ch'egli  pone  contro  quelle  del  Jous<et, 
dell'  Haupt  e  del  Riffel,  le  esperienze  sugli  animali  Iiitte  da  molti  altri,  quali 
il  De-Renzi,  il  VVolfT,  il  Sanchez-Toledo,  il  Gartner,   il    MatTucci,   stanno  in 
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favore  della  sua  ipotesi,  mentre  le  osservazioni  sull'uomo  fatte,  specialmente 
dal  1890  in  poi,  dallo  Charrin,  dal  liirch-Hirschfeld  e  dallo  Schmorl,  dal' 
Lelimann,  ore,  dimostrano  luminosamente  che  Tinfezione  placentare  col  ba- 
cillo «Iella  tubercolosi  è  tutfaltro  che  rara,  e  che  si  è  verificata  nella  tuber- 
colosi miliare  acuta  o  in  quella  cronica.  Soltanto  quando  vi  sia  V  infezione 
tubercolare  della  placenta,  i  bacilli  si  ritrovano  nel  feto  :  in  scarso  numero 
nei  vasi  fetali,  più  abbondanti  nei  vasi  e  nei  gangli  linfatici  ;  il  che  trova 
riscontro  nella  frequenza  della  tubercolosi  ghiandolare  della  prima  infanzia. 

Nei  l)ovini  il  passaggio  intrauterino  della  tubercolosi  è  abbastanza  frequente, 
e  in  molti  organi  fetali  si  scopre  l'agente  infettivo  (Csokor,  Hang,  Nocard). 
11  Matfucci  trovò  anzi  nel  feto  i  bacilli  tubercolari,  solo  poche  ore  dopo  che 
ei:li  li  aveva  iniettati  nella  vena  giugulare  della  madre. 

Non  vi  ha  dubbio  adunque  che  l'infezione  del  feto  avvenga  in  molte  ma- 
lattie infettive,  compresa  la  tubercolosi,  per  la  ria  placentare.  E  ciò  è  pa- 
rimente c«*rto  per  il  vainolo  :  talvolta  infatti  i  neonati  escono  alla  luce  con 
l'esantema  vaiuoloso. 

Invece  Vinfezione  nerminativa,  la  quale,  come  abbiamo  detto,  potrebbe 
acca/lere  y>er  mezzo  dell'uovo  e  dello  sperma,  offre  ancora  campo  a  vivaci 
disinissioni.  Il  Baumgarten  ammette,  fatto  dimostrato  poi  da  Nakrai  ed 
altri  osservatori,  che  nello  si)ernia  dei  tubercolosi  ad  organi  genitali  sani  si 
possano  trovare  dei  bacilli  tubercolari,  e  sostiene  risolutamente  la  sua  ipo- 
tesi, cioè  la  possibilità  dell'infezione  per  via  germinativa  da  parte  del  padre  ; 
ma  egli  parte  da  ricerche  molto  dubbie  del  Jani,  e  si  appoggia  inopportu- 
namente su  certi  esperimenti  del  Maffucci  :  inopportunamente,  perchè  essi 
dimostrarono  soltanto,  che  l' uovo  fecondato,  quando  vi  siano  inoculati 
bacilli  tubercolari  in  abbondanza,  viene  a  sviluppo  producendo  pulcini  che 
presto  diventano  tubercolosi.  E  non  è  nemmeno  probabile,  per  ragioni  le 
quaJi  sarebbe  qui  troppo  lungo  riferire,  che  un'infezione  germinativa  av- 
venga per  opera  di  padre  affetto  da  tubercolosi  negli  organi  genitali  ;  nel 
quale  ca<5o  sono  anche  ben  i)ochi  i  bacilli  ritrovati  nello  sperma. 

L'infezione  tubercolare  dell'ovulo  per  opera  di  madre  affetta  da  tul^erco- 
U>>i  [)eritoneale  è  un  fatto  provato  dagli  esperimenti  negli  animali  (Gàrtner), 
nella  donna  invece  il  fatto  non  è  stato  confermato  ;  sicché  colle  nostre  co- 
imizioni  attuali  non  è  |)ossibile  conchiudere,  che  questa  forma  di  infezione 
germinativa  sia  possibile. 

Ricordiamo  infine  che  recentissime  ricerche  del  Maffucci  sul  passaggio 
«lei  releno  luì ^nr coloro,  prodotto  dal  bacillo  della  tubercolosi  dai  genitori  alla 
prole,  hanno  dimostrato  negli  animali  (coniglio,  pollo)  che  il  veleno  della 
tuliercolosi  passa,  più  spesso  del  bacillo,  dal  genitore  alla  prole  ;  e  ciò  av- 
\nejie  coir  uovo,  collo  sperma  e  per  la  placenta.  I  figli  di  due  genitori  tu- 
^>ercolosi  risentono  il  massimo  effetto  dall'intossicazione  tubercolare.  1  tessuti 
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embrionali  non  solo  si  oppongono  allo  sviluppo  del  bacillo  tubercolare,  ma 
lo  possono  anco  distruggere  generandosi  cos'i  un  prodotto  tossico,  che  si  fissa 
ai  tessuti  embrionali. 

Ciò  per  la  tubercolosi.  Per  renderci  ragione  di  certi  casi  di  sifilide  fetale 
dobbiamo  invece  ricorrere  alla  infezione  germinativa  (Raynaud,  Lubarscli); 
per  la  rabbia  il  Lisi  affermò  che  ne  è  possibile  la  trasmissione  dalla  madre 
al  feto,  ma  non  sappiamo  chiaramente  come  ciò  avvenga. 

Purtroppo  la  patologia  delle  infezioni  nella  vita  embrionale  è  appena  nel 
suo  nascere  e  le  nostre  nozioni  su  questi  importanti  argomenti  sono  ancora 
molto  scarse. 
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CAPITOLO  XXVII. 

Sulla  traiwiMdone  per  eredità  e  per  allattamento 
deU'immnnità  acqniidta. 

La  esistenza  di  s|:)ecie  animali  costantemente  e  di  natura  refrattarie  alle 
malattie  infettive  o  tossiche,  |»orgerel>be  ad  ognuno  buon  argomento  per 
ammettere  a  priori  la  possibilità  della  trasmùtsione  ereditaria  dell'immunità 
sia  questa  naturale  o  artificiale;  ma  invece  non  esiste  su  tanto  imi)ortante 
questione  una  unità  di  vedute,  benché  una  maggior  luce  vi  abbiano  recento- 
niente  portato  gli  studii  deirEhrlich  e  del  Nocard. 

Ricerche  sperimentali  abbastanza  concordi  sui  loro  risultati  hanno  iK>st(> 
in  evidenza  che  i  figli  acquistano  dalla  madre  la  immunità  contro  quel 
morbo  infettivo,  all'azione  del  quale  ella  stessa,  prima  della  loro  nascita, 
nnediante  uno  qualunque  dei  così  detti  trattamenti  specifici,  sia  stata  resa 
refrattaria.  Ma  ]>ossono  darsi  due  casi  :  o  che  la  madre  abbia  acquistato  tale 
immunità  per  malattia  o  per  vaccinazioni  praticate  durante  la  gravidanza 
o  allora,  come  provano  le  esperienze  <lel  Chauveau  col  carbonchio,  del  Tho- 
mas col  carbonchio  sintomatico  e  di  tanti  altri,  non  è  esatto  parlare  di  fe- 
nomeno ereditario,  |K3Ìchè  è  invece  logico  ammettere  che  i  principii  vacci- 
nanti siano  stati  trasmessi  nello  stesso  tenij)©  alla  madre  ed  al  feto;  e  (luesto, 
a  seconda  che  passano  attraverso  la  ]»lacenta  i  microbi  o  soltanto  i  liquitli 
elaborati  dai  tessuti  materni,  [)arteci]>a  completamente  od  in  parte  alle  ma- 
lattie della  madre  stessa.  Oppure  la  madre  aveva  già  acquistata  la  immunità 
I)rima  del  concepimento,  e  allora  veramente  l'immunità  congenita  ilei  nati 
lia  le  apparenze  di  essere  stata  loro  trasmessa  dalla  madre,  per  creali- 
tarietà.  ^ 

Se,  oltre  la  madre,  anche  il  padre  immunizzato  i)ossegga  tale  facoltà  di 
trasmissione,  non  è  cosa  la  quale  si  possa  oggi  con  fondamento  asserire. 
Nemmeno  è  facile  pronunciarsi  in  favore  dell'una  o  dell'altra  delle  ii»otesi, 
che  furono  formulate  per  renderci  ragione  del  meccanismo  col  quale  si  ef- 
fettua la  trasmissione  ereditaria  materna  della  immunità. 

Interessantissimi  a  questo  pro|)osito  sono  gli  studi  che  l'Ehrlich  fece  sugli 
animali  resi  refrattari  contro  la  abrina  e  la  ricina;  e  giova  riferirne  qui 
le  conclusioni:  i  nati  da  padre  reso  refrattario  e  da  madre  normale  non 
presentarono  alcuna  immunità,  mentre  questa  si  manifestò  nei  nati  da  madn* 
immunizzata  e  si  rese  più  forte  mediante  l'allattamento. 

K  classico  resy>erimento  col  quale  egli  dimostrò  dipendere  dall'aHattanìento 
la  resistenza  ognor  crescente  dei  neonati  all'azione  del  veleno  o  dell'infezione; 
Khrlich  fece  allattare  ad  una  femmina  normale  dei  topi  di  madre  inimuniz- 
zAta,  e  ad  una  madre  immunizzata  quelH  nati,  qua*;i  contemporaneamente,  ih\ 
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topi  normali;  i  i)rimi  dopo  27  giorni  avevano  un  grado  molto  de1x)le  di  re- 
frattarietà, mentre  era  assai  [)iù  intensa  l'immunità  dei  secondi.  Anche  per 
riguardo  al  tetano  si  potè  osservare  qualche  cosa  di  simile. 

K  da  osservarsi  per  altro  che  questa  immunità  conferita  dalla  madre  ó 
puramente  passiva,  e  per  quanto  considerevole,  diminuisce  dopo  due  mesi  e 
dopo  il  terzo  mese  cessa  affatto  (Hiibner,  Ehrlich)  ;  né,  a  quanto  sembra, 
valgono  di  regola  a  renderla  più  durevole  le  vaccinazioni  fatte  durante  la 
gestazione.  Ed  è  naturale  che  ciò  sia:  giacché  non  è  l'organismo  del  neo- 
nato che  per  attività  i>ropria,  a  contatto  diretto  con  la  tossina,  produce 
l'antitossina,  sì  bene  esso  riceve  semplicemente  per  mezzo  della  placenta  le 
antitossine  già  pronte  nel  siero  del  sangue  della  madre  e  da  lei  elaborate  ; 
queste  antitossine  poi  vcmno  eliminandosi  e  cessa  quindi  l'immunità  ;  così 
anche  si  spiega  come  questa  non  si  trasmetta  alle  generazioni  successive. 

Da  tutto  ciò  rEhrlich  conclude  che  non  lo  spermatozoo  o  l'uovo  trasmet- 
tano quella  semi-immunità  che  si  osserva  nei  figli  di  genitori  immunizzati, 
ma  che  ciò  si  produca  soltanto  per  mezzo  del  latte,  e  questa  opinione  sa- 
rebbe confermata  dal  fatto  che  il  Brieger  e  l' Ehrlich  e  G.  Klemperer  dal 
latte  di  animali  immunizzati  ricavarono  le  antitossine.  L'Ehrlich  insistè 
sull'importanza  ùaW allattamento  naturale  anche  per  riguardo  all'uomo  ed 
aflermc"),  che,  in  confronto  all'artificiale,  può  molto  meglio  premunire  i  neo- 
nati, nel  primo  anno  di  vita,  da  molte  malattie  infettive.  Specialmente  per 
rispetto  alla  sifilide  è  palese  questa  sua  efficacia  ;  il  latte  di  madre  che  abbia 
acquistato  refrattarietà  verso  questo  terribile  morbo  ha  infatti  un  potere 
curativo  abbastanza  notevole  per  il  [)op[)ante,  che  ne  sia  affetto. 

Non  meno  interessanti  sono  le  ricerche  fatte  dal  Vaillard  sulla  trasmis- 
sione ereditaria  dell'immunità  per  il  tetano,  per  il  carbonchio,  per  il  colera, 
per  il  vibrione  avicida;  le  quali  ricerche  confermano  molte  osservazioni  del- 
l'Ehrlich  e  portano  anch'esse  alla  conclusione  che,  qualunque  sia  la  vacci- 
nazione, i  nati  da  padre  ipervaccinato  e  da  madre  normale  non  hanno  mai 
presentato  la  benché  minima  resistenza  alle  infezioni  od  ai  veleni,  mentre 
tutte  le  madri,  una  volta  acquistatala  per  sé,  l'hanno  potuta  comunicare  ai 
loro  figli.  Si  noti,  per  altro,  che  non  tutti  i  nati  contemporaneamente  por- 
tano con  loro  un  egual  grado  d'immunità. 

Inoltre  l'Ehrlich  é  d'opinione  che  nel  sangue  dei  figli  di  madre  immuniz- 
zata vi  sia,  fin  dal  princi[)io  della  loro  vita  intrauterina,  l'antitossina  e  che 
essa  aumenti  poi  con  l'allattamento;  ma  il  Vaillard  a  questo  proposito  os- 
serva, che  l'antitossicità  degli  umori  materni  non  rappresenta  una  condi- 
zione essenziale  per  la  immunità  dei  nascituri,  potendo  essa  mancare  in 
soggetti  riconosciuti  refrattari,  o  trovarsi  in  ahri  che  non  lo  siano.  Quando 
si  tratta,  egli  dice,  d'immunizzazioni,  le  quali  diano  luogo  alla  formazione 
di  una  antitossina,  sebbene  (piesta  pas<i  dal  plasma    materno  a  quello   del 
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feto,  non  va  cercata  la  refrattarietà  del  feto  stesso  nel  fatto,  che  nel  suo 
plasma  circola  l'antitossina,  ma  nell'azione  di  questa  su  certi  elementi  cellu- 
lari, giacché  l'antitossina  materna  impressiona  le  cellule  fetali  aggredibiU 
dal  veleno  contro  cui  la  madre  è  vaccinata.  E  quando  si  tratta  d'immuniz- 
zazioni, le  quali  non  dipendano  da  formazione  di  antitossina,  la  madre  co- 
munica al  feto  la  proprietà  cellulare  d'inglobare  ed  uccidere  i  microbi  che 
essa  stessa  distrugge  ;  sicché  in  tutti  e  due  i  casi  la  immunità  dei  figli  deriva 
dall'azione  del  plasma  materno  sui  tessuti  fetali.  Lo  stesso  Vaillard,  sulla 
base  di  sue  osservazioni,  consiglia  a  non  volere  dar  troppa  importanza  agli 
effetti  dell'allattamento. 

Recenti  ricerche  (Lustig  e  Galeotti;  intraprese  collo  scopo  di  studiare  se 
è  possibile  la  trasmissione  per  eredità  e  mediante  l'allattamento,  della  im- 
munità contro  la  peste  bubbonica,  hanno  dimostrato  che  i  principi!  vaccinanti 
contro  la  peste,  introdotti  nell'organismo  materno  durante  la  gravidanza, 
non  conferiscono  ai  figli  né  immunità  né  resistenza  verso  la  peste.  Nem- 
meno la  immunità  acquisita  mediante  la  vaccinazione  prima  del  concepi- 
mento viene  trasmessa  ai  figli  nò  per  parte  della  madre  né  per  parte  del 
padre.  Né  l'allattamento  per  opera  di  madre  sicuramente  vaccinata  ha  al- 
cun valore  di  immunizzazione. 

Sostanze  vaccinanti  si  sono  trovate  nelle  uova  di  animali  immunizzati  : 
Citai  ad  esempio,  in  quelle  di  galline,  trattate  previamente  con  tossine  dif- 
teriche (Sciavo)  o  con  i  prodotti  tossici  del  colera  (Kitt)  o  del  tetano  (Kleni- 
perer). 

Dopo  i  risultati  delle  ricerche  deU'Ehrlich,  del  Vaillard  e  di  altri,  i  quali 
non  ammettono  in  alcun  modo,  come  abbiamo  detto,  che  il  padre  possa 
trasmettere  la  immunità  acquisita,  non  é  facile  spiegare  le  osservazioni  del 
Tizzoni  sulla  rabbia. 

11  Tizzoni  e  il  Centanni  afl'ermarono  nei  conigli  che  il  padi'e  trasmette 
a  tutti  i  fìgh  la  immunità  da  lui  acquisita  contro  la  rabbia,  e  ciò  indipen- 
dentemente dalle  condizioni  d'immunità  della  madre.  E  il  medesimo  feno- 
meno avviene,  se  il  coniglio  fu  immunizzato  contro  il  tetano. 

Da  quanto  abbiamo  esposto  finora  sui  risultati  delle  ricerche  che  furono 
fatte  intorno  alla  importante  questione  della  possibile  trasmissione  ereditaria 
dell'immunità  acquisita,  non  si  può  che  venire  alle  seguenti  conclusioni  :  se 
Io  spermatozoo,  come  risulta  dalle  ricerche  deU'Ehrlich  e  di  ahri,  non  è 
capace  di  trasmettere  l'immunità  acquisita  dal  suo  organismo  generatore, 
vuol  dire  che  nemmeno  il  plasma  germinativo  materno  ne  è  capace.  E  questo 
l»erchè,  data  la  eguale  compartecipazione  dei  due  plasmi  germinativi  (pa- 
terno e  materno)  nel  condurre  lo  sviluppo  embriologico,  non  è  ammissibile 
|>ensare  che  l'uno  e  non  l'altro  possa  essere  atto  a  trasmettere  da  solo  le 
condizioni    determinanti   l'immunità.  Allora   bisogna   pur  ammettere,    che. 
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anche  r iella  trasmissione  dell' immunità  da  madre  a  Aglio,  il  fatto  ereditario 
non  entri  per  nulla,  e  che  questa  si  debba  spiegare  soltanto,  secondo  le  os- 
servazioni dell'Ehrlich  e  del  Vaillard,  col  passaggio  di  sostanze  vaccinanti 
<lairorganismo  materno  al  fetale. 

Per  riguardo  bXV immunità  naturale  costante  delle  specie,  invece,  è  logico 
pensare,  che  le  cose  vadano  altrimenti,  e  che  qui  si  tratti  di  un  vero  fatto 
ereditario.  E  ciò  concorda  colla  dottrina  del  Weissmann,  secondo  cui  si  ere- 
<litano  soltanto  delle  proprietà  storiche  (da  lungo  tempo  acquisite  dalle  specie), 
mai  invece  le  proprietà  acquisite  accidentalmente. 
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CAPITOLO  XXVIII. 

L'eliminanone  dei  microrganismi  e  dei  loro  prodotti  dal  corpo  animale 
in  rapporto  alla  guarigione  deUe  malattie  infattive. 

L'eliminazione  dei  micror^^anismi  e  dei  loro  prodotti  dall'organismo  ma- 
lato, sia  per  intervento  terapeutico,  sia  per  via  naturale,  può  essere  in  al- 
cuni casi  di  grande  utilità  per  facilitare  il  processo  di  guarigione. 

Con  le  pratiche  curative  si  può  aprire  artificialmente  la  via  d'uscita  ai 
niicrohi,  alle  raccolte  di  pus:  per  le  rie  naturali  i  microbi  lasciano  il  cor[H> 
malato  o  coi  prodotti  infiammatori,  che  si  formano  alle  supertìcie  delle  rnu- 
C(jse  o  della  pelle,  oppure  indireltaniento  mediante  gli  organi  di  secrezione 
ed  escrezione.  Ma  per  (luesta  ultima  via  di  eliminazione  non  viene  il  più 
dello  volte  alcun  profitto  alla  guarigione,  poiché  i  microrganismi  e  i  loro 
veleni  risiedono  nei  vari  tessuti  profondi  del  corpo,  dove  in  vario  modo  con- 
tinuano a  svolgere  la  loro  azione  sulle  cellule. 

Agli  elementi  di  secrezione  arrivano  i  microbi  e  i  loro  prodotti  partendo 
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ilal  focolaio  primitivo,  o  dai  varii  focolai  diffusi  nel r organismo,  per  la  via 
<lel  sangue,  senza  che  in  questo  tessuto  avvenga  una  moltiplicazione  dei  mi- 
crorganismi. Come  possano  penetrare  nel  sangue  circolante  non  riesce 
sempre  ben  chiaro;  né  si  può  stabilire  una  unica  modalità  per  tutti  i  casi. 
Le  p(3ssibilità  sono  parecchie.  Quando  intorno  ad  un  vaso  sanguigno  si  è 
formato  un  focolaio  microbico,  i  microrganismi  possono  attraversare,  per  un 
loro  movimento  attivo,  la  parete  vasale  passando  per  i  cosidetti  stomi,  o 
trasportati  dai  leucociti:  oppure  essi  prendono  la  via  linfatica  penetrando 
«lai  circolo  linfatico  nelle  ghiandole  linfatiche,  e  da  queste  nei  vasi  san- 
guigni. I  numerosi  leucociti  propri  dei  tessuti  linfatici  sono  ottimi  veicoli  di 
tra<?porto  dei  bacteri. 

I  bacteri  dal  sangue  passano  poi  nei  vari  tessuti,  o  negli  organi  di  secre- 
zione ed  escrezione. 

Che  queste  siano  le  vie  percorse  dai  microrganismi  è  stato  dimostrato 
<lairli  sperimenti  sugli  animali  e  dalle  osservazioni  sull'uomo. 

Sugli  animali  sperimentarono  in  modo  sistematico,  iniettando  nel  sangue 
vari  bacteri,  il  Cohnheim,  il  Wissakowitsch,  lo  Schweitzer,  il  Maffucci  e  il 
Trambusti,  il  Pernice  e  lo  Scagliosi,  il  Trinci  e  moltissimi  altri,  e  da  tutte  le 
loro  ricerche  si  può  trarre  con  sicurezza  argomento  per  concludere,  che, 
<Iit1()ntlendosi  i  microrganismi  nel  sangue,  vengono  poi  allontanati  dal  corpo 
j)er  la  via  urinaria,  per  le  vie  biliari,  per  le  ghiandole  della  pelle,  per  le 
varie  mucose  del  corpo;  talvolta  col  latte,  collo  sperma  e  con  la  secrezione 
congiunti  vale. 

Se  questo  sia  un  processo  fisiologico  o  patologico  non  siamo  ancora  in 
frrado  ih  distinguere,  però  è  molto  probabile,  e  i  risultati  di  numerose  ri- 
cerche sperimentali  starebbero  a  confortare  questa  affermazione,  che  una 
lesione  degli  elementi  ghiandolari  funzionali  faciliti  il  passaggio  dei  bac- 
leri.  E  queste  lesioni  vengono  considerate  quali  effetti  secondari  dei  bacteri 
e  specialmente  dei  loro  prodotti. 

Le  osservazioni  sull'uomo  dimostrarono  che  in  certe  infezioni  generalizzate 
non  mancano  i  microbi  patogenetici  nelPorina,  nella  bile,  nel  sudore,  nel 
latte:  ciò  significa  che  i  microrganismi  abbandonano  il  corpo  malato  per  le 
«tesse  vie  di  secrezione  ed  escrezione,  di  cui  si  è  parlato  per  gli  animali. 

Alcuni  proi)endono  a  riconoscere,  in  siffatta  eliminazione  dei  bacteri,  un 
mezzo  cx)adiuvante  il  processo  di  guarigione. 

K  però  dubbio  se  la  guarigione  avvenga  soltanto  quando  l'eliminazione  è 
al»l>on(lante,  quantlo  dal  focolaio  infettivo  primitivo  non  si  possono  formare 
<iei  focolai  secondari,  quando  oltre  i  microrganismi  vengono  eliminati  anche 
1  loro  prodotti  tossici. 

Riguardo  a  quest'ultimo  punto  sappiamo  dì  certo  che  coH'orina  vengono 
eliminati  i  veleni  della  difterite  e  del  tetano. 

Lt'STKJ.  —  Voi.  1.  —  21. 
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I  microrganismi,  che,  per  le  varie  vie  sopraccennate,  si  eliminano  dall'or- 
ganismo malato  rappresentano,  come  si  ù  già  detto  ripetutamente,  un  f>e- 
ricolo  di  autoinfezioni  secondarie,  o  di  contagio  per  altre  persone,  poiché 
conservano  ben  spesso  la  loro  virulenza. 

Appunti   bibliografici. 

Leitz,  ForUchritte  dei*  Medicin,  1886. 

Trambusti  e  Ma fp ucci,  JRivista  intema z.^  Napoli,  1886. 

Severi,  DelV eliminazione  del  bacillo  tuòerc.  per  la  pelle.  Bollettino  di  scienze  aie- 
diche,  Siena,  1885. 

QuEiROLO,  DeuUch.  Med.   Woch.y  1888  (i  germi  patogeni  nel  smlore). 

Di  Mattki,  Arch,  per  le  scienze  ìnediche,  1888  (bac.  tubero,  e  sadore  dei  tisici). 

Bernabei,  Sul  passaggio  dei  gelami  patogeni  nella  hiU  e  nel  contenuto  enterico.  Alti 
Accad.  di  Roma,  1890. 

Brunxrk,  Berlin.  Klin.   Woch.j  1891  (germi  nel  sudore). 

Corrado,  Accademia  med.  di  Roma,  1891  (germi  nella  bile  e  nel  contenuto  enterico). 

Cavazzani,  Centrabl.f,  allg.  PathoL,  1893  (passaggio  dei  bacteri  attraverso  i  reni). 

Faulhaber,  Ziegler^s  Beitrdge,  voi.  X  (bacteri  nei  reni). 

Gkissler,    Wratsch,  1893  (i  bacilli  tifogeni  nel  sudore). 

Pernice  e  Pollacci,  La  Riforma  medica,  1893  (secrezione  urinaria  e  malattie 
infettive). 

Pernice  e  Scagliosi,  Deutsch.  Med.  TFoch.,  1892  (eliminazione  dei  bacteri  dnl- 
l'organismo). 

Sherrington,  Journal  of  Path.  and  Bdkt.,  1893  (bacteri  e  secrezioni). 

Charrin  e    DucLKRT,  Semaine  nMicale,  1894  (i  microbi  attraverso  la   plncenta). 

Beco,  Annal.  de  Vlnstitut  Pasteur,  1895  (penetrazione  dei  microbi  daUUntestiuo 
nel  sangue  circolante). 

BiEDEL  u.  Kraus,  Arch.  f.  Ejcper.  Path.,  voi.  37  (eliminazione  de'  bacteri  per  K* 
vie  renali). 

StIìhlen,  Thiermed.  Vortràge,  Leipzig,  1895  (eliminazione  dei  bacteri  col  latte). 

Krikliwy,   Wraisoh,  1896  (eliminazione  di  bacteri  mediante  il  sudore). 

Trinci,  Lo  Sperimentale,  1897  (eliminazione  di  bacteri  con  la  secrezione  lattea). 

Klecki,  Arch,  f.  exp,  Pathol.,  1897  (eliminazione  dei  bacteri  per  i  reni). 

Calvello,  Gazzetta  degli  ospedali,  1898  (i  microrganismi  che  circolano  col  sangue 
non  si  ritrovano  nelle  ghiandole  salivari). 

Negli  ultimi  due  anni  si  pubblicarono  ben  poche  importanti  ricerche  sulla  eli- 
luinazione  dei  bacteri  dall'organismo  per  le  vie  secretorie. 


CAPITOLO  XXIX. 
Parassiti    animali. 

Protozoi.  —  Platelminti.  —  Nematodi.  —  Acantocefali.  —  Anellidi.  —  Artropotli. 

Si  definisce  generalmente  per  zooparassita  un  organismo  animale  che,  a 
scopo  di  nutrirsi,  vive  temporaneamente  o  stabilmente  sul  corpo  di  un  altro 
(ospite)  ed  a  sue  spese.  Vi  ha  quindi  un  \m\v\\^9\{^  temporaneo  ed  uno  stazio- 
nario (Leuckart). 

Si  chiamano  ectoparnssiii  quelli    che  vivono  alla   superficie  del  corpo,  ed 
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endoparassiti  quelli  che  vivono  iieirinterno.  Sono  parassiti  occasionali  o pseu- 
doparassiti  (luelli  che  si  trovano  soltanto  presso  determinate  specie  animali. 

I  i>arassiti  hanno  sugli  ospiti  loro  gli  effetti  più  varii  :  spesso  non  recano 
alcun  danno  ;  alle  volte  provocano  disturbi  unicamente  a  causa  del  loro  nu- 
mero considerevole,  o  per  la  sede  speciale  da  loro  scelta;  altri  poi  produ- 
i-nno  immancabilmente  delle   malattie,  quando  trovino   organismi  sensibili. 

I  parassiti  animali  dell'uomo  appartengono  ai  tipi  dei  protozoi,  dei  pia- 
tehninti,  dei  nematodi,  degli  acantocefaU,  degli  anellidi,  e  al  tipo  degli  artro- 
podi; e  possono  essere  tutti  o  eetozoi  od  entozoi.  Si  trovano  sulla  pelle,  nel- 
Tapparecchio  intestinale,  nei  tessuti  e  negli  organi  interni  del  corpo,  e  nel 
sangue. 

A.    —   I   PBOTOZOI. 

I  protozoi  sono  organismi  unicellulari,  microscopici,  ameboidi,  quindi  di 
forma  mutabile.  Il  loro  corpo  cellulare  è  granuloso,  differenziato  da  uno 
strato  esterno  detto  ectoplasma  :  provvisto  di  uno  o  più  nuclei  non  sempre 
lacilmente  visibili.  Nel  corpo  cellulare  si  trovano  dei  granuli  di  varia  natura, 
dei  vacuoli,  alcuni  dei  quali  contrattili.  I  prolungamenti  cellulari  sono  per 
lo  più  orfani  di  locomozione  come  gli  pseudopodi  dei  rizopodi  e  quelli  degli 
si)orozoi,  che  si  formano  i»er  movimenti  dell'ectoplasma,  ed  i  flagelli  e  le 
ciglia  degli  infusorii,  che,  hi  varia  grandezza  e  in  vario  numero,  sono  distri- 
buiti uniformemente  intorno  alla  cellula  o  soltanto  in  qualche  parte  di  essa. 

Negli  sporozoi  provvisti  di  cavità,  i  movimenti  si  eff'ettuano  per  contra- 
zione del  r  ectoplasma,  cellulare. 

La  moltiplicazione  dei  protozoi  avviene,  come  vedremo  meglio  in  appresso, 
per  scissione  cellulare,  o  per  sporulazione,  cioè  per  la  scissione  di  un  or- 
ganismo in  più  parti  regolari  ed  eguali.  La  nutrizione  nei  più  si  fa  per  endo- 
smosi; in  altri  il  nutrimento  viene  introdotto  nell'entoplasma  per  mezzo 
degli  pseudopodi. 

1  protozoi  si  dividono  :  in  rizopodi  o  sarcodi,  il  corpo  dei  quali  emette 
f)s<.»udopodi  ;  in  sporozoi ,  parassiti  senza  pseudopodi,  senza  ciglia  o  flagelli, 
spi-ovvisti  anche  di  vacuoli  contrattili,  circondati  da  una  cuticola,  forniti  di 
uno  o  più  nuclei,  di  nucleolo  o  cariosoma;  in  infusori,  che  vivono  liberi 
nell'acqua,  provvisti  di  membrana,  di  ciglia  vibratili  o  lunghi  flagelli,  di 
vacuoli  contrattili,  e  muniti  di  apertura  boccale  ed  ano  cellulare. 

Fra  i  parassiti  delVuomo  si  trovano  tlei  rappresentanti  di  tutte  e  tre  queste 
classi.  La  prima,  quella  dei  rizopodi  o  sarcodi,  è  importante  per  alcune 
s[>ecie  di  amebe  \  agli  infusori  appartengono  ìfLatjellati  o  mastigofori.  Gli 
sporozoi  interessano  a  noi  sopra  tutto,  perchè  hanno  i  più  numerosi  ed  impor- 
tanti rap'presentimti  fra  i  patogeni  dell'uomo  e  degli  animali  ;  perchè  ad  essi 
ai^partengono  i  cocci  dì  e  gli  eniosporidi. 
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Gli  sporozol  vivono  a  spese  del  corpo  di  altre  cellule  :  sono  in  tal  modo 
veri  parassiti  citofagL  Essi  passano  una  fase  di  vita  ameboide,  nella  quale 
presentano,  essendo  sprovvisti  di  membrana,  dei  movimenti  molto  caratte- 
ristici. Si  moltiplicano  poi  mediante  spore. 

Nei  coecidi  R.  PfeifTer  aveva  trovato  un  dimorfismo,  o  generazione  al- 
ternante, con  due  cicli  evolutivi,  Tuno  endogeno  ed  asporulare,  che  determina 
la  riproduzione  nei  tessuti  dell'ospite,  l'altro  esogeno  o  sporulare,  che  [»er- 
mette  il  contagio  ed  assicura  la  conservazione  della  specie. 

Questi  due  cicli  di  vita  vennero  meglio  illustrati  dallo  Schaudin  e  Sied- 
lecki  e  dal  Simond  :  e  risulta  dai  loro  studi  che  le  cellule  dei  protozoi 
dette  gameti,  le  quali  hanno  la  facoltà  di  coniugai*si,  sono  già  differenziate 
nei  due  sessi:  il  macrogameie,  che  è  il  maggiore,  rappresenta  l'ovulo,  dotto 
ovoide,  il  gamete  minore  —  microgamete  —  rappresenta  la  cellula  sperma- 
tica 0  Io  spermoide.  Microgametocito  chiamasi  la  cellula  da  cui  provengono 
i  microgameti.  L'ovoide  e  lo  spermoide  fecondandosi    formano    uno   zigote 


D  E 

Fig.  15  («H'ondo  Celli). 

dal  quale  deriva  lo  stadio  cistico  resistente,  che  i)erciò  in  tutti  i  coccidi  è 
preceduto  dai  fenomeni  sessuali.  Questo  zigote  si  trasforma  in  cisti  (sporo- 
cisti),  a  sua  volta  piene  di  spore  (sporoblasti),  dalle  quali  derivano  gli  nporo- 
zoitiy  ossia,  cellule  capaci  di  ricominciare  il  ciclo  parassitario  endocellulare. 

Secondo  lo  Schaudin  VAdelea,  un  parassita  che  si  trova  nell'interno  di 
certi  elementi  cellulari  dell'intestino,  comincia  a  modificarsi  presentando  un 
frazionamento  del  cariosoma  o  nucleolo  del  nucleo,  e  la  cromatina  si  distri- 
buisce nel  protoplcisma  in  modo  da  venire  a  formare  tanti  centri  di  rii>ro- 
duzione  (fig.  15,  A). 

Il  corpo  cellulare  in  seguito  si  segmenta  in  particelle  composte  ciascuna 
da  una  zona  periferica  di  protoplasma  e  da  un  centro  di  cromatina  (fig.  15,  Bk 
Ognuna  di  queste  particelle  costituisce  un  corpuscolo  allungalo,  falciforme, 
con  nucleo  e  i)rotoplasma,  e  si  ha  cosìi  un  corpo  comiiosto  da  una  colonia 
di  questi  corpuscoli,  che  sono  i  macrogameti  (fig.  15,  C). 

Le  cellule  che  producono  i  microganieti  o  i  microgametociti  (fig.  15,  D-K) 
si  sviluppano  in  maniera  analoga. 

Tanto  imacro- quanto  microgametociti  possono,  senza  allontanarsi  daH'iii- 
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testino  deirospite,  rientrare  in  una  cellula  della  parete  intestinale  e  ricomin- 
ciare separatamente  la  loro  vita  parassitaria,  cioè  il  ciclo  di  vita  e  di  mol- 
tiplicazione asessuale,  altrimenti  detto  asporulare.  Il  secondo  ciclo,  quello 
più  completo,  detto  sessuale  o  sporulare,  deìVAdelea  si  compie  (Schaudin) 
così:  airatto  della  fecondazione   il  microgamete  va  ad  accollarsi  sopra  il 


A  li  e 

Fig.  16  (secondo  Celli). 

macrogamete  ed  avviene  una   specie  di   copulazione  (fìg.  10,  A-D),   in   cui 
uno  spermoide  entra  nelKovoide. 

Nel  corpo  che  risulta  da  questa  fecondazione,  zigote,  si  osservano,  come 
nel  genere  Klossia,  tanti  centri  di  cromatina  (fìg.  17,  A-C)  attorno  ai 
quali  si  distribuisce  poscia  il  protoplasma  in  tante  spore  (fìg.  17,  B-C)  che 
8Ì  ricoprono  di  una  specie  di  membrana  e  rappresentano  le  forme  resistenti 
o  sporoblasti:  questi  elementi  sono  vere  spore,  capaci  di  compiere  una  vita 


A  ij  e 

Fìg.  17  (secondo  Celli). 

f^xtracellulare,  fino  a  che,  arrivando,  a  mo'  d'esempio,  nel  tubo  intestinale, 
non  emettono  gli  sporozoiti,  che  penetrano  nella  parete  delle  cellule  ospiti  e 
ricominciano  la  vita  parassitaria  endocellulare. 

Simili  osservazioni  vennero  fatte  anche  in  altri  cocciài  dal  Siediecki  e 
dallo  Schaudin  stesso  :  studi  questi  interessanti  anche  per  la  patologia  umana 
perchè,  come  vedremo  nello  studio  delle  malattie  da  infezione  (vedi  voi.  Il), 
Vemosporidio  della  malaria  compie  anch'esso  nel  globulo  rosso  del  sangue 
ì\  ciclo  di  vita  asessuale,  mentre  nel  corpo  della  zanzara  compie  l'altro  ciclo 
di  vita  più  completo,  sessuale. 

B.    —   I    PLATELMIXTI. 

1  PlcUelminii  sono  vermi,  che  non  hanno  celoma  né  apertura  anale,  di 
organizzazione  assai  semplice,  a  corpo  piatto,  non  diviso  in  metameri,  più  o 
meno    allungato,  munito  di    un  ganglio  cerebrale,  armati  spesso  di  ventose 
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•e  dì  uncini,  generalmente   ermafroditi.  Fra   essi  sono  frequenti  entozoi  dei 
vertebrati  e  dell'uomo:  i  Tremaiodc  e  i  Cesiodl. 

1.°  I  TrematodL  —  Sono  parassiti  a  corpo  non  anellato,  quasi  sempi-e 
ioliaceo,  senza  rivestimento  ciliato  allo  stato  adulto;  hanno  bocca  e  un  tubo 
digerente  biforcato,  senz'ano.  Hanno  spesso  ventose  o  anche  uncini  per  la 
fissazione  alle  mucose  dei  loro  ospiti;  per  lo  più  sono  ermafroditi.  I  trema- 
todi  che  si  osservano  nelFuomo,  entrano  neirintestino  assieme  agli  alimenti, 
quali  forme  giovani,  e  quivi  poi  si  maturano. 

Appartengono  ai  Trematodì:  a)  VAmp/dstomum  hominiSy  che  qualche  volta 
in  India  si  trova  nell'intestino  umano. 
h)  Il  Disiomiim  hepaticum  {^^.  18)  che  vive  nei  dotti  biliari  di  molti  erbivori, 


Fis.  IS.  —  7>iXami/m /i«pafù;ui/i  :  tutto  l'auimnle        Fi^.  1».  —  /h'^toiMtim  Aa^mafoòiton:/,  femminn. 
un  po'  pUi  crande  <loI  naturale.  L'intentino  inict-  m,  mam^hio,  »,  ventoso, 

tato  di  maMsa  uern:  :  o.  bocca;  r,  cervello  (se- 
<-ondo  Somuier  o  Lcuckart). 

e  provoca  fra  le  pecore  enormi  epidemie:  nell'uomo  si  osserva  anch'esso 
rare  volte  nel  fegato  o  nei  vasi  sanguigni  e  negli  ascessi,  e  dal  fegato  passa 
nell'intestino.  Il  Bostroem  e  il  Perroncito  ne  trovarono  le  uova  nelle  feci 
umane.  L'embrione  del  Dcsiomum  hepaticum  si  sviluppa  nell'acqua  e  penetra 
in  una  lumaca  d'acqua  dolce  {Limnaeus  mlnutus),  e  quivi  si  trasforma  da 
larva  in  una  sporocisti,  poi  in  una  larva  {cercaria))  esce  dall'ospite  inter- 
mediario, va  sulle  piante  acquatiche  da  dove  può  arrivare  all'ospite  defi- 
nitivo, dall'intestino  del  quale  passa  nel  fegato,  nei  dotti  biliari,  dove  si 
compie  il  ciclo  della  sua  vita  sessuale; 

e)  Il  Distomum  crassum,  detto  anche  Distomum  Raihouisiy  trovato  pochis- 
sime volte  in  Cina  nelle  feci  dell'uomo;  d)  il  Distomum  pulmonale  (Wasser- 
mann), riscontrato  qualche  rara  volta  nei  polmoni  degli  animali  e  dell'uomo 
nella  €ina  e  nel  Giappone;  e)  il  Distomum  lieterophi/es  nell'intestino,  pure 
nel  Giappone  ; /)  il  Distomum  oculi  ìi umani;  g)  il  Distomum  sinense;  h)iì  I>ì- 
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stomum  felineum  (Rì\o\iei)y  nel  fegato  del  gatto  e  di  altri  animali,  nel  fegato 
«leiruomo  in  Russia  [Disiomum  sihiricum). 

Ai  TVematorfi  appartiene  :  i)  la  Rilharzia  haematobla,  o  Distomum  haema- 
tobiiim  o  Schistosoma  h.  (fìg.  19)  che  si  trova  quale  parassita  maturo  nelle 
vene  addominali,  nella  vena  porta,  nelle  vene  vescicali,  rettali,  uterine:  esso 
t^  frequente  nei  paesi  caldi  (Africa)  nelTuomo:  in  Si- 
cilia nei  vitelli  e  nelle  pecore;  provoca  ematuria, 
piuria;  non  vi  è  accordo  fra  gli  zoologi  sul  modo 
con  cui  si  sviluppa.  Le  uova  (fìg.  2()),  che  sono  mu- 
nite di  una  punta  acuta,  che  probabilmente  irrita  la 
parete  dei  vasi  e  ne  provoca  la  rottura,  escono  dal- 
l'ospite con   Torina:  esse  contengono   un   mlracidio  «  '' 

.,.  *^  ,  11,  1      .  •  Flg.  20.  —    Tova  di  7>i*M. 

ciliato,  che  ne  esce  e  nuota  nell  acqua;  la  larva  emigra    mnm   harmatobium   (.*e 
nell'ospite    intermedio,    un   piccolo   crostaceo,    e  con    *'^"'^**  Lem-kart). 
l'acqua  passa  nell'intestino  umano  uSousino).  Secondo  il  Loos  è  possibile  la 
sua  penetrazione  per  la  [)elle. 

2.*'  1  Custodi.  —  Sono  vermi  piatti,  allungati,  per  lo  più  anellati,  senza 
apertura  lx>ccale  e  senza  intestino,  muniti  di  organi  di  fissazione  airestremità 
anteriore  (capo).  Questi  vermi  nantrì formi  rappresentano  una  individualità; 
i  numerosi  segmenti  che  li  compongono  sono  delle  individualità  secondarie, 
subordinate.  L'estremo  anteriore  del  corpo  (capo),  molto  sottile,  finisce  con 
una  punta  rigonfiata,  scolice,  sulla  quale,  in  alcune  forme,  si  trova  spesso 
una  eminenza  (rostello),  che  porta  una  doppia  corona  di  uncinetti  di  natura 
chitinosa,  e  indietro,  su  altri,  si  trovano,  equidistanti  fra  loro,  le  ventole 
(apparecchi  di  aderenza  o  di  fissazione). 

Allo  scolice  segue  la  parte  più  sottile  del  corpo  {collo),  che  crescendo  si 
allunga,  e  al  suo  limite  posteriore  accenna  a  dividersi  in  segmenti.  I  seg- 
menti o  j^rof/lottidi  formano  catone y  di  cui  i  segmenti  più  vecchi  sono  quelli 
verso  l'estremo  posteriore  del  corpo.  Ciascuna  proglottide  ha  un  ai»i)arecchio 
«sessuale  ermafrodito  completo.  Le  ultime  proglottidi  diconsi  mature,  perchè 
contengono  uova  fecondate  e,  talvolta,  anche  embrioni  sviluppati  (  Tenie). 

Le  uoca  dei  cestodi  sono  rotonde  od  ovali,  ed  hanno  un  involucro  sem- 
plice o  composto  di  più  membrane  sottili,  oppure  formato  da  bastoni  sal- 
dati da  una  sostanza  intermedia,  che  vengono  a  costituire  una  cajìsula 
grossa  e  resistente  [eistotenie).  Solo  in  alcune  forme  l'uovo,  al  momento  in 
cui  viene  deposto,  contiene  già  l'embrione  formato:  nei  botriocefali,  si  svi- 
luppa fuori  della  proglottide,  nell'ac^iua.  Il  successivo  sviluppo  deirombrione, 
a  verme  nastriforme,  non  ha  mai  luogo  nel  tubo  digerente  deirospite  primi- 
tivo. Le  uova  abbandonano,  unitamente  con  le  proglottidi,  l'ospite  della 
Tenia,  e  poi  passano  con  gli  alimenti  nello  stomaco  di  nuovi  ospiti  ani- 
mali, dove  l'involucro  delle  uova  viene  distrutto  dal  succo  gastrico.  Gli 
embrioni  allora  si  fanno  liberi;  i)er  mezzo  dei  loro  uncini,  ordinariamente 
«ei  (per  questo  la  larva  è  detta  e.saeanta  o  oncostera)^  si  introducono  nei  vasi 
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dello  stomaco  o  dell'intestino,  da  dove  vengono  spinti  ovunque  con  la  cor- 
rente sanguigna.  La  larva  si  fa  strada  fra  i  tessuti  e  cresce  trasformandosi 
in  un  corpo,  che  dicesi  verme  vescicolare. 

Perduti  gli  uncini  i  vermi  si  inviluppano  in  una  ciste  di  tessuto  connettivo 
e  si  trasformano  in  una  grossa  vescicola,  con  contenuto  liquido  ed  a  pa- 
rete contrattile. 

Cfsiicerchi  diconsi  le  larve  di  Tenie  con  voluminosa  vescicola,  Cistlcercoidi 
quelle  in  cui  la  vescicola  è  poco  sviluppata.  Sulla  parete  interna  della  ve- 
scicola si  vedono  più  gemme  cave,  e  in  fondo  si  scorge  l'armatura  di  una 
testa  di  Tenia.  La  vescicola  mauire  produce  spesso  nell'interno  della  sua  pa- 
rete delle  vescicole  figlie  e  nepoti.  Le  teste  di  Tenia  nascono  neirintemo 
delle  vescicole,  e  la  vescicola  madre  assume  allora  notevole  grandezza.  Il 
verme  nastriforme  al  contrario  è  piccolo  ed  ha  una  sola  proglottide  matura. 


• 


Fig.  1\.  —  Taenia  noUuìtt.  Fijr.  22.   —  Taenia  tolium:    a,  testa   iiiprandiU 

r  roulotti  di  a  grautlezza  naturale  (Leiickart).  a  4.')  (lianictri  (Leuckart);    b,  uovo  di    Tamia 

Sidium  (Eiclihorst),  ingr.  350  d. 

Questo  verme  cistico  deve  arrivare,  per  mezzo  degli  alimenti,  nel  tubo  di- 
gerente di  un  altro  animale,  differente  da  quello  in  cui  vive  il  cestode  adulto, 
affinchè  la  testa  si  trasformi,  separatasi  dalla  vescica,  in  un  verme  ses- 
suato. Digerita  la  vescicola  dal  succo  gastrico,  gli  scolici,  divenuti  liberi,  pas- 
sano nella  mucosa  dell'intestino  tenue,  si  fissano  con  l'armatura  cefalica  alla 
parete  intestinale,  si  segmentano  e  divengono  vermi  nastriformi.  In  alcuni 
Cestodi  lo  sviluppo  è  molto  più  semplice.  Tutti  i  Cestodi  adulti  abitano  l'in- 
testino, le  loro  larve  vescicolari  vivono  nei  tessuti  del  corpo. 

I  Cestodi  delVuoiiìo  appartengono  al  genere  Tenia  e  Botriocefalo  e  y'w'ono 
sessuati  nell'intestino  umano. 

a)  La  Taenia  soUum  (fìg.  21  e  22)  adulta  (lunga  da  2  a  8  metri)  ha  testa 
con  doppia  corona,  formata  da  IG  uncini;  proglottidi  mature  di  9-10  mm.  di 
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lunghezza  e  0-7  mm.  di  larghezza;  utero  con  7-l(i  rami  che  si  dividono.  Il  suo 
verme  vescicolare  (Cf/sticercus  cellulosaé)  ha  una  vescicola  caudale  molto 
sviluppata,  e  lo  scolice  si  forma  entro  un  ispessimento  della  parete  della  ve- 

scicola,  il  ricettacolo,  in  cui  può  essere  ri- 
'^^'^  trovato. 

11  CtjsUcereus  cellulosaé  è  grande  quanto 
un  pisello:  vive  nel  tessuto  cellulare  sotto- 
cutaneo e  nei  muscoli  del  porco  (panica- 
tura)  e  di  altri  animali  domestici,  e  può 
anche  svilupparsi  nell'uomo  (occhio,  centri 
nervosi). 

Coloro  che  ospitano  nell'intestino  una 
tenia  possono  infettare  sé  stessi  di  cisti- 
cerco. 

6)  La  Taenia  marfjinata  è  ospite  dell'in- 
testino del  cane  e  della  volpe;  questo  verme 
ha  una  corona  formata,  in  media,  da  38  un- 
cini. 

e)  La  Taenia  saginata,  mediocanellata, 
dentata  o  lata  { fig.  23  e  24)  si  distingue  dalla 


• 


Fijr.  2'i.  —   taenia  un  ff  inai  a. 
(xminloz/ft  iialuraìo. 


Fig.  24.  —  Taenia  gaginata  (Eiclihorst). 
a,  testa  in«?raiitlita  ;    6,  uovo.  Ingr.  350  d. 


Tafnia  solimn  \ìev  lo  scolice  privo  di  uncini  (inerme)  e  [>er  le  dimen- 
sioni maggiori  sia  dell'intera  catena  sia  delle  singole  proglottidi.  È  un  verme 
iiastritorme  lungo  4  metri:  con  proglottidi  mature  lunghe  IS  mm.  e  larghe 
da  T  a  1)  mm.  L'utero  presenta  da  20  a  25  rami  laterali  che  si  dividono  di- 
cutuiiiicamento.  11  Cisticerco  vive  nei  muscoli  del  bue  {Cisiicerco  dei  buoi), 
♦*  poco  resistente  e  muore  nell'acqua  a  45-48  C"  (Perroncito). 

Il  verme  vive  nell'intestino  dell'uomo. 

1  disturbi  che  provocano  questi  parassiti  sono  complessi  ;  spesso  preval- 
irono  i  fenomeni  nervosi;  molesto  riesce  l' irritamento    che    producono   nel- 

Ll>Tlo.   -  Voi.  I.  —  22. 
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l*intestino.  La  malattia  si  riconosce  daireliminazione  delle  [)roglottidi  e  per 
la  presenza  delle  uova  nelle  feci. 

d)  La  Taenia  echinococcus  (Siebold)  (flg.  25)  allo  stato  adulto  è  un  verme 
lungo  da  3  a  G  mm.  costituito  da  poche  (3  o  4)  proglottidi  e  da  una  testa 
larga 0,3  mm,  portante  dei  piccoli  uncini  numerosi;  il  collo  è  corto.  Le  Tenie 
mature  vivono  nell'intestino  del  cane,  del  lupo,  e  dello  sciacallo.  Il  suo  verme 
vescicolare  è  r Echinococco,  che  talvolta  raggiunge  neiruomo  dimensioni  co- 
lossali :  esso  consiste  in  una  vescica  rotonda,  grande  (idatide),  notevole  per 
lo  spessore  della  sua  cuticola  stratificata,  elastica.  Di  solito  Techinococco  è 
involto  in  una  membrana  di  tessuto  coimettivo  delPanimale  che  lo  porta: 
aperta  questa  membrana  è  facile  l'isolarlo.  11  verme  vescicolare  si  sviluppa 
quattro  settimane  dopo  avvenuta  l'infezione. 

V Kcliinococco  vive  nel  polmone  e  nel  fegato  e  in  altri  organi    dell'uomo 
e  di  parecchi  animali  domestici.  La  membrana    propria  dell' Echinococco  è 


^ 


Fi« 


'l'arnia  eeléinocnceus  (cane) 
(secondo  riauH). 


Fij:.  2*5.  —  Taenia  cvctnn.  *.  canina. 
Gr.imlezKu  naturale  (Ltniokart). 


molto  resistente  ;  la  parete  interna  è  tai>pezzata  da  uno  strato  parenchima- 
toso,  che  è  la  parte  vivente  del  verme,  e  che  secerne  gli  strati  della  cuti- 
cola. Aderenti  allo  strato  parenchimatoso  si  osservano  delle  vescicole  a  pa- 
rete sottile,  in  ciascuna  delle  quali  sporgono  più  scolici  :  vescicole  secon- 
darie o  vescicole  proligene. 

Le  forme  di  Echinococco,  colle  vesciche  figlie  prominenti  all'infuori,  si 
chiamano  Echinococcus  scolecipariens,  s.  simpleoc,  s.  e^rof/ena.  La  forma 
con  le  vescicole  figlie  all'interno  dicesi  Echinococcus  aìtricipariens  s,  Ay- 
datidosuSy  s.  endogena. 

Le  Acofalicisti  sono  forme  anomale  date  da  Echinococchi  privi  di  vescicole 
di  proligene  e  di  scolici,   e  sono  frequenti  nell'uonìo. 

II  liquido  contenuto  nelle  vescicole  ò  giallognolo,  di  reazione  neutra  o 
leggermente  acida,  e  di  un  peso  specifico  da  1()(H)  a  1015  ;  questo  liquido  è 
tossico.  La  tenia  matura  vive  per  lo  più  nell'intestino  tenue  del  cane,  <lel 
lupo,  dello  sciacallo. 
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L'infezione  neiruomo  ha  luogo  mediante  feci  di  cani  che  abbiano  nel  loro 
intestino  la  Tenia  adulta.  Si  riconosce  la  natura  delle  cisti  da  Echinococco 

per  gli  uncini   o  scolici   nel  liquido  estratto 
per  puntura. 

VEchinococcus  multUocularis  è  una  varietà 
di  sviluppo  di  quello  solito  e  risiede  nel  fe- 
gato del  r  uomo. 

d)  La  Taenia  cucumerina  s.  canina  (fìg.  26) 
è  frequente  nei  cani  e  nei  gatti;  nelFuomo  è 
più  rara  della  Taenia  nana  (Bilharz). 

e)  La  Taenia  nana  (fìg.  27)  venne  studiata 
dal  Grassi,  dal  Parona,  dal  Perroncito,  dal 
Sonsino  e  da  altri. 

Essa  è  lunga  10-15-20  mm.,  larga  da  0,5  a 
0,7  mm.  La  sua  testa  rotonda  ha  un  diametro 
da  0,25  a  0,2  mm.  e  possiede  un  rostello,  con 
una  sola  corona,  di  24  a  30  uncinetti.  Le  ven- 
tose sono  rotonde,  il  collo  è  lungo  e  le  pro- 
glottidi  sono  strette  e  in  numero  talvolta  di 
150.  L'apertura  genitale  è  unilaterale:  hanno 
tre  testicoli.  Le  uova  hanno  una  membrana 
anista,  trasparente. 

f)  La  Taenia  diminuta  minima  del  Grassi 


Fijr.  27.  —  Ilenia  nana  (J^nckart). 
Ingr.  1«  volte. 


Flg.  28.  —  Taetiia  Jlavo-punctata  (Weiland). 
(rrandoxza  naturale. 


o  Jfaco-pnnctata  (Weiland)  (fìg.  28)  è  quasi  simile  a  quella  nana:  attecchisce 
specialmente  nei  topi,  e  più  raramente  nell'uomo  (Grassi  e  Rovelli). 

f/}  La  Taenia  tulgaris  o  Bothriocephalus  latus  (fìg.  29,  30,  31,  32)  è  il  più 
iun^o  verme  nastriforme  dell'uomo:  arriva  talvolta  a  10  metri;  si  trova 
anche  nel  cane. 
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Fig.  32. 


Fig.  30. 


Fip.  31. 


Fi|f.  34. 


Fiir.  :ì:k 


Fig.  29.  —  Bothriocephaìv»  ìatm:  U»»*t» 
ed  e8tn>iiiit4Ì  onU'rion*  delle  projrlolU<ii 
in  grandezza  naturale  (see.  Eichhon»t). 


Fig.  30.  —  Itothr.  L:   t4»sita  ingrandita  con 
due  ventose  laterali  (seo.  Eiehh<»rst). 


Fig.  31.  —  Bothr.  l.:   proglottidl  mature 
con  uova. 


Fig.  32.  —  Uova  di  Bothr.  l. 


Fig.    33.     —     Bothrioeephalu*    créntu*, 
grandezza  naturale  (Leuckart). 


Fig.  34.  —  Bothr.  cord.:   t4»«ta  ronliforni»» 
ingrandita  (Lenckart). 


Fig.  29. 


Fig.  33. 


Fig.  3.').  —  Bothr.  cord.:  proglottidì  ma- 
turr-  (Lencknrl). 
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Lo  scolice  è  piccolo,  ovale:  il  collo  è  lungo  e  sottile;  numerose  sono  le 
proglottidi.  La  testa  è  clavata  con  due  fessure  (fossette). 

Gli  anelli  maturi  misurano  in  larghezza  10-12  mm.  :  mentre  non  sono  più 
lunghi  di  3-5  mm.:  gli  anelli  posteriori  sono  invece  più  lunghi  e  più  stretti. 
Le  proglottidi  si  staccano  a  gruppi.  Non  hanno  uncini,  hanno  orifici  genitali 
nel  mezzo  della  faccia  ventrale.  Le  uova  sono  ovali,  si  sviluppano  nell'acqua, 
e  la  larva  esacanta,  rivestita  di  un  epitelio  vibratile,  esce  dalla  parte  supe- 
riore. La  larva  compie  il  suo  sviluppo  in  alcuni  pesci  d'acqua  dolce.  Lo  svi- 
luppo avviene  un  mese  circa  dopo  l'infezione  (Parona);  nell'uomo  dà  luogo 
a  disturbi  di  varia  natura  e  a  gravi  anemie. 

11  Boihriocephalus  cordatus  (fì^.  33,  34,  35),  il  Cristatits  e  il  Mansoni  sono 
più  rari  nell'uomo. 

C.    -    I   NKMATODI. 

I  nematodi  sono  vermi  parassiti  degli  animali  superiori  e  dell'uomo,  a 
forma  cilindrica,  filiforme,  molto  allungata;  con  bocca  e  tubo  digerente. 
II  loro  corpo  è  ricoperto  da  una  cuticola  resistente  e  poco  permeabile.  L'ar- 
matura del  corpo  è  formata,  in  alcune  specie,  da  papille  o  da  noduli  che 
si  trovano  nella  parte  anteriore  del  corpo.  Nella  bocca  hanno  aculei  o  un- 
cini. Hanno  per  lo  più  sessi  separati.  1  maschi,  più  piccoli  delle  femmine, 
si  distinguono  da  queste  per  la  curvatura  dell'estremità  posteriore. 

I  nematodi  sono  ovipari  e  vivipari.  Nei  primi  le  uova  hanno  un  guscio  re- 
sistente, nei  secondi  una  membrana  sottile,  che  l'embrione  lacera  nell'utero. 

Le  forme  giovani  vivono  in  ambiente  diverso  (organi  parenchimatosi) 
da  quello  in  cui  si  trovano  le  adulte  (tubo  digerente).  Gli  embrioni  compiono 
il  loro  sviluppo  in  modo  differente,  a  seconda  della  specie  diversa  da  cui  pro- 
vengono. . 

In  taluni  nematodi  gli  embrioni  assomigliano  per  forma  ai  genitori,  e  tali 
crescono  fino  a  completo  sviluppo  :  in  altri  si  ha  il  trapasso  per  lo,  stadio  di 
larva. 

1  nematodi  invadono  il  corpo  dell'ospite  in  vario  modo  :  o  entrando  nel 
tubo  digerente  in  forma  di  uovo  {Trichocephalus,  Ascaris)  e  quivi  gli  em- 
brioni escono  e  si  sviluppano  nell'intestino;  o  le  larve  {Dochmiusy  Sclero- 
stomurriy  Strongijlus)  escono  dall'uovo  allorché  questo  è  fuori  dall'ospite,  vi- 
vono libere,  e  libere  si  sviluppano  finché  entrano  in  un  altro  ospite  insieme 
con  gli  alimenti  (acqua)  e,  deposto  il  carattere  di  larva,  assumono  lenta- 
mente i  caratteri  dei  genitori.  Talvolta  si  giovano  di  un  ospite  intermedio, 
nel  quale  rimangono,  senza  svilupparsi,  allo  stadio  di  larva  (OlhUanus  tri- 
cuspis).  Nei  vivipari  le  condizioni  di  sviluppo  sono  bene  differenti,  come  si 
vedrà  più  tardi  nella  Trichina:  in  qualcuno  si  riscontra  la  eierogenia, 

1.**  I  nematodi  parassiti  dell'uomo  sono:  a)  la  Rhabditis  ierricoltty  forse 
identica  con  la  R.pelUo,  piccola  anguillula,  che  venne  però  rarissime  volte  tro- 
vata nell'uomo;  h)  V Anguilliiia  intestinalis  et  stercoraliSy  o  Sirongf/loides  inte- 
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sùnùUs,  trovato  nel  1876  nelle  scariche  diarroiche  dei  soldati  di  ritomo  didla 

Cocincina.  Queste  due  anguillaie 
rappresentano  due  generazioni 
della  medesima  specie:  una,  l'm- 
testinalis  {^q,  36),  vive  qual  pa- 
rassita neir  intestino,  mentre  le 
forme  giovani  dell'ai,  stercorcilis 
ne  escono,  e  divengono  fuori  ses- 
suate e  si  moltiplicano  ;  soltanto 
i  figli  loro  vivono  da  parassiti  (svi- 
luppo eterogeno).  La  generazione 
parassitaria  (iniestìnaUs)  è  lunga 
2,2  mm.,  larga  0,034  mm.,  ha  una 
cuticula  con  fini  striature  trasver- 
se :  quella  libera,  la  stereoraUs, 
con  sessi  distinti,  ha  la  superficie 
del  corpo  liscia. 

VA.  iniesiinalis  depone  le  uova 
nell'intestino:  da  dove  gli  em- 
brioni escono  con  le  feci;  essi 
hanno  una  lunghezza  di  0,6  mm., 
ed  a  temperatura  favorevole 
(22^-35**  C),  in  circa  30  ore,  si  svi- 
luppano a  maturità  sessuale.  Le 
femmine  di  questa  generarione 
libera  depongono  le  uova,  che  si 
sviluppano  rapidamente;  le  nuove 
forme,  di  0,22  mm.  di  lunghezza, 
hanno  da  prima  i  caratteri  del 
genitori,  ma,  sviluppandosi  an- 
cora, a  0,55  mm.  li  perdono,  per 
assumere  quelli  {)ai*a8sitari  <lei 
nonni  :  e  dopo,  se  non  arrivano  a 
penetrare  nell'intestino  di  un  o- 
spite,  muoiono. 

Secondo  il  Grassi,  il  Golgi  ed 
altri,  le  stesse  larve  nate  dalla  ge- 
nerazione peu*a6sita  a  temperature 
basse  divengono  strongiloidi,  e 
possono  quindi  migrare  neir in- 
testino di  un  nuovo  ospite.  11 
(iolgi  ed  il  Monti  trovarono  1*^4. 
iniestinalis  nel  tenue  dell'uomo, 
e  l'A.  stereomi ìs  in  tutto  il  tratto 
dal  duodeno  in  giù.  L'anguillula 
provoca  gravi  disturbi  intestinali 
di  natura  infiammatoria. 
2.^  11  genere  Filaria  comprende  pure  alcuni  parassiti  delVuomo. 
Le  Filarie  sono  vermi  filiformi,  la  loro  bocca  è  spesso  priva  di  labbra. 


/•i 


FiK.  36. 

Anguillula  intettinnlin 

(Sei  feri). 

Tnjrr.  100  d. 


Fig.  37.  —  Fiiaria  di  Medina. 
FeiumÌDii,  groude^.za  nnturule. 
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L'estremità  caudale  del  maschio  è  talvolta  elicoide  ;  la  vulva  trovasi  vicino 
airestremità  anteriore  del  corpo.  Le  filarie  sono  generalmente  vivipare  ; 
neonati  arrivano,  mediante  la  corrente  linfatica,  nel  torrente  sanguigno.  Le 
filarie,  adulte  abitano  nel  tessuto  connettivo,  nelle  sierose  e  nei  vasi  linfatici 
e  sanguigni.  Le  larve  di  alcune  specie  escono  dall'organismo  che  le  ospita 
sia  per  mezzo  di  animali  (zanzare),  che  succhiano  il  sangue,  sia  fermandosi 
nei  vasi  capillari  cutanei,  dove  provocano  poi  lesioni  ulcerose  dei  tessuti. 

a)  La  Filaria  medinensis  (fìg.  37)  è  conosciuta  fin  dairantichità.  La  fem- 
mina misura  da  50  a  80  cm.,  è  larga  da  0,7  a  1,5  mm.  ;  è  di  color  bianco  o 
giallo.  La  femmina  adulta  e  feconda  vive  nel  tessuto  cellu- 
lare sottocutaneo  dell'uomo,  dove  arriva  per  la  via  san- 
guigna, e  vi  provoca  un  ascesso  nel  cui  pus  si  trovano  il 
verme  e  le  larve.  Le  larve  vivono  a  lungo  nell'acqua,  e 
resistono  al  disseccamento  ;  appunto  nell'acqua  esse  pe- 
netrano in  piccolissimi  crostacei  (Cijclops)  con  i  quali 
sono  ingerite  dall'uomo  (Fedtschenko).  Dall'introduzione 
della  larva  fino  alla  comparsa  della  filaria  sotto  la  pelle 
decorrono  da  8  fino  a  12  mesi.  Il  maschio,  più  piccolo 
(ielle  femmine,  è  conosciuto  da  poco  (Charles).  La  fi- 
laria è  propria  dei  paesi  caldi. 

6)  Tre  forme  òì  filarle  larcall  sono  state  scoperte 
nel  sangue  dell'uomo  :  la  Filaria  sanguinls  hominis 
(fìg.  38)  :  la  nociurnay  la  diurna  e  la  perstans. 

Nella  Filarla  sanguinls  hominis  nocturna  (Lewis)  il 
maschio  è  lungo  83  mm.,  largo  0,4  mm.,  ha  l'estre- 
mità posteriore  appuntata  ed  a  spirale  :  la  femmina 
è  lunga  155  mm.,  larga  0,7  mm. 

Gli  embrioni  del  parassita  si  trovarono  nel  liquido 
idrocefalico,  nell'orina  di  un  ematurico,  nel  sangue  e 
neil 'orina  chilosa,  nei  tumori  linfatici  dello  scroto,  e 
nell'elefantiasi  dogli  arti  inferiori  :  le  forme  mature  nel  sistema  linfatico. 
Le  femmine  partoriscono  embrioni,  e  questi  passano  nel  sangue  con  la  cor- 
rente linfatica,  vi  compaiono  dopo  il  tramonto  (Manson)  e  ci  stanno  du- 
rante la  notte  ;  di  giorno  spariscono,  salvo  nel  caso  in  cui  il  malato 
ilorma,  nella  quale  condizione  si  allargano  i  vasi  sanguigni  periferici  (Lui- 
sto'w).  Secondo  il  Manson  e  il  Sonsino  gli  ospiti  intermedi  del  parassita  sono 
le  zanzare,  nel  cui  corpo  il  parassita  pare  abbia  uno  sviluppo  completo. 
Il  parassita  viene  introdotto  nell'uomo  mediante  l'acqua  infetta  (Manson). 
Gli  embrioni  vennero  trovati  nei  reni  di  uomini  che  soffersero  di  ematochi- 

luria  con  carattere  intermittente,  e  in  certe  pustole  pruriginose.   La  forma 

adulta  porta  il  nome  di  F,  Bancro/b\  fu  trovata  nei  vasi  linfatici  e  arriva  a 

18  cm.  di  lunghezza. 

Le  altre  due  forme,  ospiti  del  sangue  umano,  sono  state  trovate  nell'Africa 

occidentale.  La  Filarla  diurna  e  la  Filarla  perstans  (Manson)  sono  poco  note 

nel  loro  sviluppo. 

e)  La  Filarla  Immitls  è  anch'essa  vivipara,  si    trovò  adulta   nei   grossi 

vasi  del  cane;  nell'uomo  venne  trovata  rarissime  volte  nei  paesi  caldi.   Le 

larve  vengono  fuori  per  mezzo  del  pidocchio  (Sonsino)  o  delle  zanzare  (Ca- 

landruccio). 


Fig.  38.  —  Filaria  san- 
g^iinis  h.  (Ewald). 


Digitized  by 


GoogÌQ 


176  PARTE   11.    —   CAPITOLO   VENTI  NO  VKSIMO 

d)  La  Filaria  inermls  trovata  dal  Grassi  (1887)  nell'uomo,  nel  cavallo  e 
nell'asino  è  ancora  poco  nota  :  ed  altrettanto  dicasi  di  altre  filarie  rinve- 
nute nell'occhio  (Nordmann)  e  nella  bocca. 

e)  11  TrichocephaliLs  dispar  è  molto  diffuso  nel  mondo.  Il  maschio  è  lungo 


Fig.  39.  —  Trichoecphalu*  di»par  (irrander/.a  naturale)  :  in  alto  il  ma^scbio, 
in  ba^MO  la  femmina  (nec.  Eiclihorat  i. 

circa  45  mm.  :  la  femmina  è  sempre  più  lunga  di  parecchi  millimetri,  con 
l'estremità  posteriore  molto  sottile.  Le  uova  sono  ovali,  allungate,  brunastre 
con  guscio  grosso,  i  loro  poli  presentano  una  sporgenza  a  l'orma  di  bottone 
forato.  Le  uova  si  sviluppano  nell'acqua.  Vive  nell'intestino  cieco  e  nel  colon 
<leiruomo,  dove  determina  talvolta  erosioni,  che  sono  porta  d'ingresso  ai  bac- 


Fig.  40.  —  Uova  di  Trichocephaltts  dispar  (aoc.  Eichliorst).  Ingr.  275  d. 

teri.  Se  questo  parassita  è  molto  numeroso  cagiona  nell'ospite  dei  fenomeni 
tossici. 

f)  La  Trichina  spiralis  (Owen).  11  miischio  ha  una  lunghezza  di  1,4-1,6  mil- 
limetri, e  una  larghezza  di  0,(M  mm.  ;  la  femmina  è  lunga  da  3  a  4  nim.  e 
larga  0,06  mm.,  ha  un  orificio  genitale  femminile  anteriore.  L'estremità 
posteriore  del  maschio  ha  due  piccole  eminenze  coniche:  cloaca  terminale. 
La  trichina  vive  sessuata  nell'intestino  tenue  dell'uomo  e  di  molti  animali.  I 
maschi  muoiono  poco  dopo  l'accoppiamento  ;  una  parte  delle  femmine,  vi- 
vipare, attraversa  la  mucosa  dell'intestino  e  si  trova  anche  nelle  ghiandole 
mesenteriche:  un'altra  parte  muore  e  viene  espulsa  con  le  feci.  Gh  embrioni 
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nati  da  poco  vengono  trasportati  dalla  corrente  linfatica  e  arrivano  al  sangue, 
da  dove  emigrano  nelle  fibre  muscolari  striate  (Virchow)  e  nel  tessuto  con- 
nettivo intermuscolare.  Dal  momento  dell' infezione  alla  penetrazione  nei 
muscoli  decorrono  circa  10  giorni.  Le  trichine  che  rimangono  nell'intestino 


Fi-.    41.  —  Trichine  miiwolari  incupsiilatf  (nikilicate)  ¥ìfi.  42.  —  Fibm  imiHcolaiv  isolata  con 

(^e.  Heller).  In^rr.  jSO  «1.  «tue  'yVte/itrar.  Tiil>o  del  hkarcoleinom  di- 

latato (hoc.  Heller).  In^r.  800  d. 

prolucono,   secondo  i  calcoli  fatti,  in  7  settimane,  c4ie  ò  il  loro  periodo  or- 
«linario  di  vita,  da  8  a  10()(M)  embrioni. 

I  piovani  parassiti  arrivati  ai  muscoli  si  dispongono  a  spirale,  e  ai)paiono 
rircondati  da  una  s<ìstanza  ^^ranulosa;  intorno  a  loro  si  forma  una  capsula 
allungata  ai  poli,  che  prende  origine  probabilmente  dall'alterato  sarcolemma 
«Iella  fibra  muscolare  e  che  gradatamente  s'ingrossa  stratificandosi.  L'asse 
longitudinale  della  capsula,  lunga  circa  0,4  mm.,  larga  0,25  mm.,  decorre, 
per  -solito,  parallelo  a  quello  delle  fil)re  muscolari.  Alle  due  estremità  della 
capsula  si  formano  alcune  cellule  adipose,  e,  dopo  parecchi  mesi,  abbondanti 
«granuli  di  sali  calcarei. 

i.usTio.  —  Voi.  I.  —  2;i. 
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Le  Trichine  cosi  incapsulate  possono  vivere  degli  anni.  Le  Trichine  musc(»- 
lari  penetrano  coi  cibi  nello  stomaco,  dove  il  succo  gastrico  scioglie  la  loro 
capsula  ed  esse  ne  escono,  e  dopo  pochi  giorni  crescono  a  maturità  sessuale 
e  si  sono  trasformate  in  Trichine  intestinali.  Si  accoppiano,  come  si  è  già 
detto,  e  dopo  5  giorni  le  femmine  partoriscono.  L'infezione  incomincia  quindi 
circa  7  giorni  dopo  la  ingestione  della  carne  trichinosa. 

L'animale  ospite  d'elezione  della  trichina  sarebbe  il  topo,  che  poi  infetta 
i  majali  che  lo  mangiano.  L'infezione  può  avvenire  anche  da  majale  a  ma- 
jale.  La  trichinosi  è  una  malattia  molto  difìusa,  speciedmente  nei  paesi  dove 
si  fa  grande  uso  di  carne  suina  cruda. 

Alcuni  animali  (uccelli)  ne  vanno  immuni.  Pare  che  nel  sangue  dei  ma- 
lati circoli  un  veleno  prodotto  dalla  Trichina,  e  così  si  spiegherebbero  i  fe- 
nomeni clinici  di  questa  malattia,  e  le  alterazioni  degenerative  del  fegato  e 
del  rene. 

(j)  V Anchélostoma  duodenale  o  VUnciUaria  d,  (Dubini)  ha  forma  di  spi- 
rale. I  maschi,  più  sottili,  con  estremità  posteriore  ampia,  con   incurvature 


•iti 


Fig.  43.  —  AnehyloHoma  duodenale:  Fi;:.  44-  —  T'ova  di  Anchylottoma  duodenale 

a  8ini8tra  il  maachio,  a  destra  la  feniniiiia  tolU'  dalle  loci  umane  (sec.  Bngnion). 

(grand,  naturale). 

angolari,  hanno  una  lunghezza  di  0-8-10  mm.  ;  le  femmine,  diritte  o  legger- 
mente incurvate,  più  grosse,  sono  sempre  più  lunghe  di  qualche  millimetro. 

Nell'intestino  umano,  dove  vive  l'Anchilostoma,  le  femmine  sono  più  nu- 
merose dei  maschi,  raggiungendo  talvolta  la  proporzione  di  6  ad  1.  L'aper- 
tura boccale  è  fornita  di  6  uncini  chitinosi. 

Il  guscio  delle  uova,  lunghe  44-65  /*,  larghe  23-40  /;,  è  chiaro,  il  conte- 
nuto bruno.  Le  uova  con  guscio  sottile  sono  deposte  già  segmentate,  sono 
numerose  nelle  feci,  si  sviluppano  ftiori  del  corpo  in  larve  rabdiformi. 

Lo  si  ritrova  non  solo  nel  duodeno,  ma  più  spesso  ancora  nel  digiuno  :  si 
attacca  alla  mucosa,  ne  succhia  il  sangue;  le  femmine  con  maggior  vee- 
menza dei  maschi  e  rendono  anemico  l'ospite.  Così  si  forma  Vanemia  dUt 
anchilostoma  conosciuta  sotto  il  nome  di  anemia  del  Gottardo,  percliè  co- 
mune agli  operai  che  lavoravano  in  quella  galleria,  o  sotto  l'altro  di  cachessia 
dei  minatori  (Perroncito),  o  di  anemia  dei  fornaciai,  o  di  clorosi  tropicale 
degli  egiziani.  Fu  studiata  specialmente  dal  Perroncito  e  dal  Concato.  È 
molto  probabile,  che  l'anchilostoma  produca  un  veleno,  che  danneggia  il 
sangue. 

Le  feci  contenenti  le  uova  sono  quelle  che  trasmettono  l'infezione. 
h)  VAscaris  lumbricoides  ò  noto  fin  dall'antichità:  Velminte  dei  greci.  È 
un  verme  lungo,  a  spirale,  di  colore  roseo.  Il  maschio  è  più  sottile,  nnisura 
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in  lunghezza  circa  20  cni.  ;  la  femmina,  che  ha  una  evidente  apertura  ses- 
suale, da  20  a  30  cm. 
II  maschio  ha  l'estremo  posteriore,  provvisto  di  cloaca,  alquanto   incur- 


Klp.  4.'».  —  A$raris  Unnbrieoidet:  femmina. 
il 


Fig.  46.  —  Ascari*  tumbHcoide$  :  maschio.  (ìraiidt>7.«a  iiRtiimU'. 

1.  K<«1remo  cefalico:  2.  Linea  nddomlnnle  :  3.  J^inea  laterale  Blnf  Atra  :  4.  Linea  laterale  doet  re  : 
.">.  Poro  eacretorio;  6.  Apertura  >ppnlt4ile;  7.  EstremitA  caudale  della  femmina,  con  aper- 
tum  anale;  8.  Kstremitù  camlale  del  macchio,  con  apertura  della  cUiaca  e  Bpicala. 

vaio  verso  la  parte  addominale.  11  corpo  del  verme  è  distinto  da  solcature 
trasversali  e  da  4  strie  longitudinali.  L'estremità  cefalica  è  a  lx)ttone.  Havvi 
aj>ertura  anale.  Le  uova  ovali,  con  guscio  resistente  scuro  e  provvisto  di 
Sfw»ri2renze,  hanno  una  lunghezza  di  0,05  o  0,06  mm.  :  sono  per  Io  più  ospiti 
«lell' intestino  tenue  delFuomo  e  del  porco. 
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Gli  embrioni,  chiusi  nelle  uova,  si  possono  conservare  a  lungo  viventi,  e 
introdotti  con  gli  alimenti  nell'intestino,  vi  si  sviluppano  rapidamente. 

ì)  VAscaris  mystcu  eanis  et  felis.  è  più  piccolo  del  precedente  i4-ll  cm.i. 
/)  VOxijuris  cerinicidaris,  il  maschio  è  lungo  fino  a  5  mm.,  ha  l'estre- 
mità posteriore   molto   sottile,    arrotolata  in   dh'ezione   della   superfìcie  a.l- 
dominale. 

La  femmina  adulta  è  più  lunga  ed  arriva  fino  a- 12  mm.;  ha  la  estremità 
posteriore  più  sottile;  quella  cefalica  ha  nei  due  sessi  l'aspetto  di  una  ca- 
pocchia di  spillo. 

Le  uova,  ovali,  con  guscio  trasparente,  contengono  una  sostanza  granu- 
osa,  e  dei  nuclei.  Esse  hanno  una  lunghezza  di  0,052  mm.  e  sono  larghe' 
0,024  mm. 

Penetrano  per  varii  veicoli  nello  stomaco,  dove  per  elletto  del  succo   iia- 


Fi)C.  47.  —  Oxì/uri*  vennùularUf.  Fifr.  4«.    —    Uova    di  Oiynris  reriHicultin'u.  tolte    ìÌm 

A  Kini8tra  la  iViuuiiiia  (^crauti,  iiat.).  ivsidui  fVeali  ailiTi*nti  all'ano  ili  un  i-auaxzo. 

In^rr.  L'7U  d.  (sw.  Eichliorst). 

strico  viene  sciolto  il  loro  guscio,  e  ne  escono  gli  embrioni,  che  si    svilup- 
pano nell'intestino  tenue. 

Questo  verme  si  moltiplica  rapidamente,  ed  è  numeroso  in  tutto  rintestin»». 
a  preferenza  nel  retto.  E  così  ha  luogo  l' infezione  primaria.  Gli  oxiuri  presto 
divengono  sessuati,  e  accoppiatisi,  le  femmine  passano  nel  cieco  e  nelle 
altre  sezioni  intestinali. 

Questo  sviluppo  diretto,  senza  ospite  intermedio,  è  stato  dimostrato,  in  sj* 
stesso,  dal  (ìrassi  e  |)0i  confermato  da  altri. 

Non  solo  le  uova  escono  con  le  feci,  ma  anche  i  vermi  adulti  emigrano 
dal  retto.  Nell'uomo  è  frequente  la  autoinfezione.  I  disturbi  locali  prtnlotii 
dal  parassita  sono  di  natura  infiammatoria. 

Oltre  questi  vermi  vennero  trovati  qualche  rara  volta  nell'intestino  umano 
dei  Gordiirlì,  vermi  filiformi,  che  allo  stato  adulto  vivono  nelle  acque,  monin* 
giovani  sono  parassiti  degli  insetti. 
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D.  —  Gli  acantocefali. 

Sono  vermi  cilindrici  lunghi  e  stretti  ;  hanno  una  proboscide  trombiforme 
protrattile,  provvista  di  uncini;  mancano  di  aperture  boccale  e  anale.  I 
sessi  sono  separati.  Dall'uovo  nasce  una  larva  provvista  di  uncini  che  di- 
viene parassita  nel  tessuto  di  artropodi,  dove  si  sviluppa  il  piccolo  acan- 
tocefalo;  questo  diviene  adulto  nell'intestino  di  un  vertebrato,  il  quale  se 
ne  infetta  divorando  il  primo  ospite  (Emery). 

Il  genere  EclUnorhijnciis  vive  adulto  in  animali  acquatici.  1^  larva  del 
Gigantorhyncus  glgasj  comune  nel  porco,  vive  nelle  larve  sotterranee  di 
(iiversi  Coleotteri  lamellicornl  e  particolarmente  del  ma^iolino. 

Il  G.  monUiformis,  frequente  nei  topi,  vive  nell'uomo  in  Sicilia  (Grassi  e 
Calandruccio).  La  sua  larva  si  sviluj)pa  in  un  coleottero  —  Blapn  ohiusa  — 
(Grassi). 

E.  —  Gli  anellidi. 

A  questa  classe  appartiene  la  sanguisuga  usuale  —  {Hirudo  medicinalLs).  — 
Con  la  bocca  triangolare,  che  sta  in  fondo  ad  una  ventosa  anteriore  a  forma 
di  cucchiaio,  con  tre  mascelle  armate  di  minuti  e  acuti  denti  (80  per  ma- 
scella), ferisce  la  pelle,  succhia  il  sangue,  mercè  l'azione  della  muscolatura 
faringea,  che  agisce  come  pompa.  11  sangue  succhiato  non  si  coagula  causa 
razione  della  sua  saliva.  Dopo  un  [)asto  abbondante  la  sua  digestione  dura 
molti  mesi. 

F.  —  Gli  artropodi. 

Fra  gli  artropodi  sono  parassiti  dell'uomo  gli  Aracnidi  e  gli  Insetti, 
a)  Gli  Aracnidi  hanno,  quali  parassiti  temporanei  dell'uomo  e  degli 
animali,  i  seguenti  rappresentanti  nell'ordine  degli  Acari:  la  larva  dei  Troni- 
hidium  detta  Leptus  autumnaliSy  che  vive  nei  paesi  tropicali  ed  ò  parassita 
temporaneo  dell'uomo  ;  il  Tetranifclms  molestissimus,  molestissimo  davvero, 
nell'America  del  Sud  ;  il  Pedieuloides  ventricosus,  il  quale  vive  in  qualche 
paese  sui  fortiggi  e  tormenta  anche  l'uomo  ;  il  Pnlex  gallinae  (Dermani/sstis 
avium)  che  provoca  nell'uomo  una  dermatosi  ;  VArgas  rejlexus  e  VArga.s 
persicus  che,  mordendo,  determinano  una  infiammazione  della  cute  e  varie 
specie  di  Zecche,  che  succhiano  il  sangue. 

ÌJ Acaro  della  scabbia  o  Sarcoptes  scabiei,  che  determina  l'eczema  cutaneo, 
si  vede  appena  ad  occhio  nudo  quale  nodulino  irregolarmente  rotondo,  grigio 
trasparente,  viene  levato  dal  cunicolo  cutaneo  da  lui  scavatosi  nell'epiiler- 
raide.  Le  femmine  sono  più  lunghe  (0,27-0,45  mm.)  e  più  larghe  (0,::^0-0,35 
mm.)  dei  maschi.  Al  microscopio  ha  la  forma  riprodotta  nella  fìg.  49.  La 
femmina  fecondata  scava  il  cunicolo  negli  strati  [)rofondi  deirei)idermide, 
dove  depone  le  uova. 

Queste  hanno  una  forma  ovale,  allungata,  sono  lunghe  0,10  mm,  larghe 
0,11  mm.  Le  larve,  che  hanno  sei  gambo,  perforato  il  guscio,  stanno  negli 
strati  superficiali  dell'epidermide,  dove  in  pochi  giorni  si  fanno  adulte.  In 
meno  di  10  giorni  ha  luogo  lo  sviluppo  completo  dallo  stato  larvale  a  quello 
di  acaro  adulto. 
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VAcaris  o  Demodex  o  Limonea  foUiculornm   si  annida  qualche  volta  nei 
follicoli  sebacei  del  pelo  deiruomo  (vedi  fi^,  50). 

11  Peniasioma  denticulatumy  ossia  la  larva  del   Linguatula  taenioìdes,   si 
trova  pure  nei  cadaveri  umani,  distribuito  nei  vari  organi. 

b)  Gli  Insetti.  Fra  questi  i  più  noti  parassiti  deiruomo,  sono:  il  Pidocchio 
del  capo,  delle  vestimenta  e  quello  del  pube  :  la  Cimice,  Cimex  leetul/zriiis,  la 


Fìg.  49.  —-  Femiiiinu  adulta  dellMcffro  della  «rabbia,  wgli  orgniii         Fig.  50.  —  Acaro  follicolare 
^'Ditali  maturi,  veduta  dal  laU»  dell'addome.  ^  (inj?randito). 

In^r.  :M)0  volte.  Da  Kai)oai.  (Secondo  Kiichenineister). 

Pulce  comune,  Pulcx  irritans,  e  la  Pulce  della  sabbia  (Pulex  o  Sarcopsi/la 
penetrans)  ed  altri  generi  di  ben  secondaria  importanza. 

Alcuni  artropodi  sono,  come  abbiamo  visto,  essi  stessi  causa  di  malattia, 
altri  invece  rappresentano  un  mezzo  di  trasmissione  aWuomo  e  agli  animali 
di  germi  infettanti  di  natura  vegetale  o  animale. 

Così,  ad  esempio,  le  osservazioni  dirette  e  le  ricerche  sperimentali  dimo- 
strano che  il  bacillo  del  carbonchio  viene  comunicato  all'uomo  dalle  Mo- 
schey  e  che  quello  della  peste  bubbonica  viene  ingerito  dalle  mosche,  nelle 
(|uali  esso  non  perde  la  sua  virulenza.  Anche  altri  insetti  possono  divenire 
veicoli  di  trasmissione  della  peste.  Il  colera  asiatico  viene  comunicato  diret- 
tamente all'uomo  da  insetti  infetti,  o  indirettamente  con  gli  alimenti  conte- 
nenti il  vibrione  colerigeno  il  quale  venne  ivi  deposto  da  insetti  (mosche). 

Le  mosche  possono  trasmettere  il  germe  della  tubercolosi,  quello  del  tifo 
addominale,  quello  dell'oftalmia  egiziana,  e  non  pochi  altri  agenti  infettivi. 
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Si  è  detto  più  sopra  che  le  Zanzare,  succhiando  il  sangue  di  persone  in- 
fette dalla  Filaria,  vengono  invase  da  larve  che  nel  loro  corpo  svolgono  il 
proprio  ciclo  evolutivo,  e  così  anche  nella  diffusione  della  malaria  hanno 
una  grande  importanza  le  zanzare,  fatto  di  cui  avremo  l'opportunità  di  di- 
scorrere più  tardi  (vedi  Malattie  da  infezione). 

Anche  altri  germi  vengono  diffusi  nell'ambiente  o  direttamente  trasmessi 
all'uomo  dalle  Zecche  o  Mósche,  Pulci,  Cimici  e  da  altri  Artropodi. 
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Grassi,  Aroh.  per  le  scienze  med^y  Voi.  3. 

Perroxcito,  Compi,  renda,  1882  e  Centralbl,  f,  d.  med.  Wissenaoh.,  1881. 

LoBKKR,  Die  Jnkylo8tomi€i8i  iind  ihre  Verhreiiungf  Wicsbaden  18if6  (in  questo 
libro  trovasi  raccolta  quasi  tutta  la  letteratura  sull'Auohilost^miasi). 

Ascaris  lumbr.  La  letteratura  trovasi  nei  trattati  più  sopra  citati,  e  Del  lavoro 
del  HrBRR,  Bibliographie  dei'  klin,  Helmintologie,  MtiDchen  1895. 

Per  gli  altri  parassiti  vedi  i  trattati  di  Zoologia  medica  piti  volte  citati  : 

Riescirà  atilissima  la  lettura  della  seguente  recentissima  pubblicazione: 
NuTTALL,  La  importanza  degli  insetti,  degli  aracnidi  (ixode$)  e  dei  miriapodi  nella 
trasmissione  delle  malattie  infettite  delVuomo  e  degli  animali,  dovute  ai  hacteri  ed  ai  pa- 
rassiti animali^  Hygienischen  Rundschau,  1899.  In  questa  monografia  viene  ricordata 
quella  specie  di  Zecca  che  h  il  parassita  trasmettitore  di  una  malattìa  parassitaria 
«lei  bovini,  la  febbre  del  Texas j  causata  da  un  microbio  che  vive  nei  globuli  rossi 
«lei  sangue. 


I.Lsno.  —  Voi.  I.  —  *i4 
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Patologia   cellulare 


CAPITOLO  I. 
Costituzione  del  protoplasma. 

Caratteri  morfologici  del  protoplasma.  —  Mouomortìa  o  polìmorfia  del  protoplasma f 
—  Teorie  roonomorflHticbe  sulla  struttura  del  protoplasma:  teoria  reticolare, 
teoria  alveolare,  teoria  granulare.  —  Critica  di  queste  varie  teorie.  —  Teoria 
delPomogeneità  apparente  del  protoplasma.  —  Struttura  lìsico-cliimica  del  pru- 
toplasma.  —  Componenti  chimici  del  protoplasma:  componenti  fondamentali, 
componenti  accessori.  —  Proprietà  microchimiche  del  protoplasma  e  di  altri  el<*- 
menti  cellulari:  reazioni  microchimiche  del  protoplasma  vivente,  proprietà  mic-n»- 
chimiche  dei  protoplasmi  morti. 

Col  nome  di  protoplasma  *)  si  designa  la  sostanza  che  fomlamenialmenie 
costituisce  tutti  gli  esseri  viventi,  ed  alla  quale  sono  liovute  le  funzioni  della 
vita.  Se  la  vita  è  un  modo  di  apparire  della  energia  universale,  il  protoplasma 
è  il  substrato  di  materia  per  cui  si  rendono  possibili  le  trasformazioni  dell*^ 
energie,  nelle  quali  appunto  la  vita  stessa  consiste. 

A.  —  Caratteri  morfologici  del  protoplasma. 

Anche  ad  un  esame  superficiale,  il  protoplasma  ci  si  presenta  con  carat- 
teri morfologici  presso  a  poco  eguali  in  tutte  le  cellule,  sia  che  queste  appar- 
tengano ad  organismi  animfdi,  sia  che  costituiscano  delle  pianto.  Esso  è  una 
sostanza  molle,  quasi  gelatinosa,  più  o  mono  trasparente,  dotata  di  un  certo 
grado  di  rifrangenza.   L'esser  costituito   in  massima  parte  di  sostanze  prcn 


*)  La  parte  terza  venne  scritta  interamente  dal  Prof.  Gino  Galeotti,    che   nell'I- 
stituto di  patologia  generale  di  Firenze  si   occupò   lungamente  di   studi   cit<ilogi<i 
Le  linee  generali  di  (fuesta  parte  fiurono  stabilite  di  comune  accordo.  A.  L. 

*)  ttoóìtoì  :=  primo  :  :r/Ì7//a  (da  Tr/aT-jw)  iz  ciò  che  si  foggia. 
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teiclie,  fa  si  che  l'aspetto  macroscopico  del   protoplasma  non   differisca  in 
irenere  da  quello  delle  sostanze  proteiche  stesse. 

Ma  più  che  i  caratteri  macroscopici,  ci  interessa  di  considerare  i  caratteri 
i?[Ucroscopici  del  protoplasma,  e  principalmente  dobbiamo  prendere  in  esame 
le  questioni  che  si  riferiscono  alla  struttura  di  esso. 

I.  —  Monomorfla  o  pollmorfla  del  protoplasma? 

Questo  problema,  i>osto  fin  dalle  prime  origini  delle  ricerche  istologiche  sui 
tessuti,  si  può  tradurre  così  :  la  sostanza  vivente,  che  fondamentalmente  co- 
stituisce le  cellule  animali  e  vegetali,  ha  ovunque  una  identica  struttura, 
ovvero  questa  struttura  varia  a  seconda  delle  varie  specie  di  cellule? 

Le  osservazioni  a  fresco  (le  uniche  veramente  attendibili),  fatte  sopra  una 
grande  quantità  di  cellule,  avrebbero  dovuto  fare  concludere  per  la  polimorfia 
«lei  protoi)lasma.  Specialmente  negli  organismi  inferiori  (plasmodi,  mixomi- 
ceti)  si  distinsero,  fino  dai  tempi  di  Pringsheim  (1854),  diversi  strati  di  pro- 
tuplasmi  differentemente  costituiti:  uno  strato  esterno  al  tutto  omogeneo, 
l'altro  interno,  granuloso,  mobile. 

Le  ricerche  di  Pfeffer  sulle  cellule  vegetali  condussero  alla  descrizione  di 
granuli,  di  filamenti,  di  vacuoli  entro  lo  strato  di  protoplasma  che  costituisce 
una  porzione  delle  cellule  vegetali  stesse,  e  nelle  cellule  degli  animali  supe- 
rÌ4»ri,  sia  libere  (leucociti),  sia  appartenenti  a  tessuti  esaminati  a  fresco;  dopo 
aver  «lisscjciato  questi  in  liquidi  indifferenti,  si  riconobbero  una  quantità  di 
olementi,  diversi  per  forma  e  per  proprietà  ottiche. 

Tuttavia  questi  reperti  non  bastarono  a  concludere  in  favore  della  poli- 
morfia del  protoplasma,  e  specialmente  gli  autori  più  recenti  (di  cui  le  teorie 
sono  oggi  soltanto  monomorfistiche),  li  interpretarono  in  un  modo  speciale, 
prendendoli  talvolta  come  esempi  di  strutture  particolari,  talvolta  come  organi 
cellulari,  differenziatisi  a  spese  del  protoplasma,  talvolta  come  inclusioni  di 
«li versa  natura.  Vedremo  come  infatti  queste  ultime  spiegazioni  siano  in  gran 
parte  accettabili. 

Quali  sono  le  ragioni  di  «pieste  tendenze  monomorfistiche  degli  istologi  f 
Fisse  sono  principalmente  due  :  da  un  Iato  la  constatazione  dell'identità  nelle 
funzioni  elementari  del  protoplasma  in  tutti  gli  esseri  ha  spinto  ad  affer- 
mare una  uniformità  di  struttura  del  protoplasma  stesso,  poiché  si  è  sempre 
implicitamente  ammesso,  che  le  funzioni  vitali  dipendano  essenzialmente 
«lai le  strutture  della  sostanza  vivente.  DalPaltra  parte  vi  è  da  considerare  la 
tendenza,  comune  a  tutti  gli  investigatori,  di  ridurre  gli  oggetti  che  si  stu- 
«liano  alle  minime  unità.  Fino  al  tempo  di  Brùcke  i  biologi  si  contentarono 
ili  Considerare  le  cellule  come  le  ultime  unità  biologiche,  come  gli  orr/a- 
nisnif  elementariy  ma  poi  Hriicke  stesso  cominciò  ad  accennare  alla  possi- 
liilità,  che  questi  organismi  elementari  vadano  ricercati  in  forme  più  pic- 
cole, «la  aggruppamenti  delle  quali  risulterebbero  le  cellule.  Tale  idea  si  è 
andata  |m>ì  svolgendo  fino  a  raggiungere  una  più  esatta  espressione  nella 
ipotesi  di  Altmann,  ehe  esporremo  tra  poco. 
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li.  —  Teorie  *)  monomorflstiche  sulla  ntruttura  del  protoplasma, 

1.**  Teoria  reticolare.  —  Una  delle  più  antiche  teorie  sulla  costituzione 
del  protoplasma  è  quella  di  Heitzmann  e  Fromman,  i  quali  ammisero  che  il 
protoplasma  fosse  costituito  da  una  sostanza  fondamentale,  composta  di  fila- 
menti intrecciantisi  e  da  un  liquido  che  ne  imbevesse  gli  interstizi.  Da  questa 
teoria  poco  si  allontana  Flemming,  il  quale  ammette  nel  protoplasma  una 
sostanza  filamentare  {massa  filare  o  mitoma  «)  )  e  una  sostiinza  intermedia 
{ma^sa  interfilare  o  paramìtoma).  Flemming  differisce  dai  due  autori  sopra 
citati  in  quanto  che  egli  ammette,  che  gli  elementi  essenziali,  le  fibrille, 
mai  si  anastomizzino  fra  loro. 

2.''  Teoria  alveolare.  —  Biitschli  ha  fondato  una  teoria  speciale  sulla 
costituzione  del  protoplasma,  stabilendo  dei  confronti  tra  gli  aspetti  morfolo- 
gici osservati  in  alcune  cellule,  e  quelli  presentati  da  certe  miscele  di  sc»- 
stanze  inerti.  Mescolando  alcuni  olii  j)iuttosto  spessi  con  soluzioni  acquose 
di  carbonato  potassico,  di  zucchero  di  canna,  ecc.,  si  ottengono  delle  emul- 
sioni che,  osservate  al  microscopio,  mostrano  un  aspetto  spumoso:  si  ve- 
dono cioè  goccioline  piccolissime,  separate  da  sottili  lamelle  di  olio,  le  quali 
lamelle  sembrano  costituire  degli  alveoli  speciali.  Nel  protoplasma  vivente  si 
avrebbe  (secondo  BiitschU)  una  sostanza  lamellare,  che  costituirebbe  deirli 
alveoli  piccolissimi,  simili  alle  cellette  dei  favi  delle  api,  e  questi  alveoli  sa- 
rebbero riempiti  di  liquidi  speciali.  Questa  opinione  ha  trovato  un  ajìpoggio 
nelle  esperienze  di  Quincke,  il  quale  osservò  in  goccie  di  emulsioni,  simili  a 
quelle  sopra  accennate,  dei  movimenti  che  potevano  paragonai^i  a  quelli 
delle  amebe,  e  dopo  ciò  si  è  voluto  spiegare  il  meccanismo  dei  movimenti 
ameboidi,  tenendo  conto  delle  azioni  tìsico-chimiche,  che  si  svolgono  in  con- 
simili emulsioni. 

3.**  Teoria  granulare.  —  Il  Maggi  alcun  tempo  addietro,  partendo  dal 
concetto  che  le  cellule  non  siano  i  veri  organismi  elementari,  ammise  che 
il  protoplasma  fosse  costituito  da  elementi  assai  piccoli,  aventi  in  generale 
aspetto  di  granuli  e  ad  essi  dette  il  nome  di  plastiduli,  Altmann,  indipen- 
dentemente dal  Maggi,  espresse  analoghi  concetti,  ammettendo  che  tantt» 
il  carioplasma,  quanto  il  citoplasma  fossero  costituiti  da  granuli  piccolissimi; 
che  questi  dovessero  considerai*si  come  i  veri  organismi  elementari  di  tutti 
gli  esseri  viventi;  che  questi  granuli,  a  cui  dette  il  nome  di  bioblasti,  f(»ssero 
tutti  uguali,  finché  il  protoplasma  è  isotropo;  e  che  dessei-o,  mediante  spe- 
ciali trasformazioni,  origine  a  tutti  i  prodotti  della  differenziazione  celhi- 
lare  ed  anche  ai  prodotti  delle  speciali  attività  metaboliche  delle  cellule 
stesse. 


*)  Come  Fleiumin^  glimtamente  osserva,  la  parola  teoria,  si^bbone  tutti  gli  autori 
la  adoperiuo,  è  male  usata,  allorch^  si  tratta,  come  in  questo  caso,  di  semplici  ipi>- 
tesi  o  d'enunciati  basati  sopra  uu  ristretto  numero  eli  osservazioni.  Flemniing  pro- 
pone di  usare  la  parola  Lehrcy  ma  noi,  a  cui  «piesta  parola  (che  nella  traduzione 
suona  dottrina)  uon  ottre  im  signifìcato  equivalente  a  quello  che  essa  ha  iu  tedesco, 
conserveremo  la  parola  teoria,  che  però  deve  esser  accettata  eou  la  riserva  ohe 
ora  abbiamo  esposto. 

2)    iX'.TOi  ZZ  filo. 
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HI.  —  Critica  di  queste  carie  teorie. 

Tutte  queste  teorie  hanno  un  difetto  fondamentixie  :  ognuna  di  esse  raj»- 
presenta  una  generalizzazione  di  fatti  singoli,  osservati  in  un  numero  più  o 
meno  grande  di  casi.  Per  questa  ragione  si  comprende,  come  ogni  autore 
possa  portare  con  facilità  fatti  e  argomenti  in  appoggio  alla  propria  teoria 
e  contro  le  altre.  Troppo  lungo  sarebbe  il  riportare  questi  argomenti,  i  quali 
hsmno  servito  alle  discussioni  delle  teorie  sulla  costituzione  del  cito[>lasma, 
e  senz'altro  rimandiamo  il  lettore  ai  singoli  lavori,  citati  nell'indice  biblio- 
grafico in  fondo  a  questo  capitolo. 

Come  vedremo  in  seguito,  è  certo  che  in  alcune  cellule  si  possono  osser- 
vare abbondantissime  fibrille  che  si  intrecciano  o  no  tra  loro  (cellule  ner- 
vose, cellule  connettivali,  cellule  muscolari);  che  in  altre  cellule  il  protoplasma 
è  come  traforato  da  vacuoli,  così  piccoli  e  fìtti  da  dare  alle  cellule  stesse  un 
aspetto  spugnoso  (cellule  di  talassicolla,  foraminifere,  cellule  che  secernono 
liquidi);  che  in  altre  cellule  il  citoplasma  è  riempito  di  granuli  più  o  meno 
abbondanti  (cellule  pigmentifere,  cellule  secernenti);  ma  dalle  osservazioni 
di  questi  vari  casi  non  si  può  concludere  nulla  sopra  una  costituzione  ge- 
nerale del  protoplasma,  specialmente  perchè  si  può  dimostrare  che  questi 
vari  elementi  —  fibrille,  vacuoli,  granuli  —  sono  |)articolari  prodotti  di  difie- 
renziazione  e  di  elaborazione  del  protoplasma  slesso.  Inoltre  se  lo  esplicarsi 
delle  funzioni  elementari  del  protOf>lasma  fosse  necessariamente  collegato  a 
queste  strutture  particolari  —  fibrillare,  alveolare,  granulare  —  se  tali  strut- 
ture avessero  pel  protoplasma  una  importanza  essenziale,  non  si  dovrebbero 
allora  conoscere  casi,  in  cui  mancassero  assolutamente  fibrille,  alveoli  o 
granuli  ;  ma  ciò  non  avviene,  ed  esistono  in  gran  numero  cellule,  delle 
<iuali  il  [)rotoplasma  non  si  può,  con  alcun  mezzo  di  osservazione,  ripc»r- 
tare  ad  alcuno  dei  tipi  speciali  sopradescritti. 

Inoltre  è  certo  che  i  processi  istologici,  che  si  usano  per  rendere  le  cel- 
lule più  adatte  ad  una  delicata  osservazione,  alterano  sovente  il  protoplasma 
stesso,  e  talvolta  le  fibrille  o  gli  alveoli  o  i  granuli  possono  essere  prodotti 
artificiali,  determinati  specialmente  dall'azione  dei  fissatori  M.  Quindi  ì^ 
certo  che  non  si  possono  tenere  come  conclusive,  per  riguardo  alle  partico- 
larità strutturali  dei  protoplasmi  delle  singole  cellule,  se  non  le  osservazioni 
a  fresco,  fatte  su  elementi  ancora  viventi  e  mantenuti  in  liquidi  perfetta- 
mente isotonici. 

IV.  —  Teoria  delVomooenoìtà  apparente  del  protoplasma. 

Pur  riconoscendo  la  necessità  di  ammettere  una  struttura  del  proto- 
plasma che  risponda,  in  tutti  gli  esseri  viventi,  ad  un  tipo  unico,  fondamen- 
tale, non  v'è  bisogno  per  questo  di  affermare  che  essa  debba  rivelarcisi 
con  la  osservazione  microscopica.  Il  f)rotoplasma,  che  con  i  più  potenti  in- 


*)  Sa  questo  proposito  il  Fischer  ha  pubblicato  un  libro,  il  quale,  sebbene  ricco  di 
prezioAe  osservazioni  e  utilo  per  i  consigli  ohe  dìi,  di  star  in  guardia  nelPapprez/are 
i  fatti  morfologici  che  si  riscontrano  in  elementi  fìssati  e  colorati,  ha  tuttavia  il  di- 
fetto di  infondere  uno  scetticismo  che  a  parer  nostro  è  esagerato. 
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grandimenti  microscopici  appare  omogeneo,  possiede  certamente  una  com- 
plessa ed  ordinata  architettura  di  elementi  fondamentali,  se  non  eguali,  ana- 
loglii  per  tutti  i  protoplasmi.  Anche  i  cristalli  minerali,  per  esempio,  ap- 
paiono come  elementi  omogenei,  eppure  li  sappiamo  costituiti  di  gruppi  di 
particelle,  regolarmente  disposte  secondo  un  piano  fìsso  e  costante  i)er  le  di- 
verse sostanze. 

Una  tale  opinione  fu  già  espressa  da  Kòlliker,  e  fu  da  Nàgeli  svolta  in 
modo  più  particolareggiato,  sebbene  assolutamente  teorico.  Nàgeli  afferma 
che  il  protoplasma  è  costituito  da  unità  morfologiche,  invisibili,  che  egli  chiama 
micelh,  Qua^^te  sono  composte  da  un  certo  numero  di  molecole  chimiche: 
il  protoplasma  si  può  considerare  come  un  aggregato  di  struttura  cristallina, 
e,  data  la  estrema  piccolezza  delle  micelle,  appare  omogeneo,  anche  se  si 
usano  per  osservarlo  i  più  forti  ingrandimenti. 

Come  Nàgeli,  anche  molti  altri  autori,  che  si  occuparono  della  struttura 
intima  del  protoplasma,  ammisero  in  esso  la  esistenza  di  unità  elementari,  a 
cui  siano  da  riferirsi  le  funzioni  fondamentali  della  sostanza  vivente,  unità 
che  non  sono  in  alcun  modo  visibili.  Esse  ricevettero  da  Spencer  il  nome  di 
unità  fì.sioloffiche,  da  Elsberg  di  molecole  pìasmatiche,  da  Haeckel  di  pia- 
stfdulfy  da  De  Vries  di  pangene  e  recentemente  da  Verworn  di  molecole- 
hi  Off  e  ni. 

B.  —  Struttura  fisico-chimica  dfx  protoplasma. 

Le  liìolecoìe-hiogeni  non  sono  complessi  di  atomi,  legati  tra  loro  sempli- 
cemente dalle  afììnità  chimiche,  come  è  nel  caso  di  un  corpo  qualunque, 
chimicamente  individualizzato;  ma  debbono  invece  esser  considerate  come 
gruppi  di  molecole  chimiche  e  di  atomi  (joni),  disposti  in  edifici  di  partico- 
lare architettura  e  mantenuti  in  uno  stato  di  labile  equilibrio,  oltre  che  da 
affinità  chimiche,  da  forze  fisico-molecolari,  quali  sono  quelle,  per  esempio, 
che  sta])iliscono  i  fatti  delle  soluzioni,  delle  dissociazioni  elettrolitiche,  delle 
emigrazioni  delle  molecole  e  dei  joni,  ecc. 

Quindi  si  può  dire  esser  la  vita  legata  ad  una  speciale  struttura  fisico-chi- 
mica della  materia,  struttura  che  noi  non  conosciamo,  né  forse  potremo 
conoscere  con  i  metodi  attuali  di  ricerca,  poiché  ogni  mezzo  di  analisi  che 
ci  sia  dato  di  applicare  al  protoplasma,  porta  per  conseguenza  il  rompersi 
dell'equilibrio  suddetto,  e,  di  fronte  all'analisi,  non  resta  che  una  materia 
morta. 

Senza  diffonderci  in  una  discussione  su  tali  questioni,  raggrupperemo  in 
forma  schematica  alcune  considerazioni  di  natura  ipotetica,  scaturite  dalle 
indagini  sul  protoplasma. 

1."  La  morte  del  protoplasma  consisto  soltanto  nella  rottura  dell'equilibrio 
instabile  di  cui  abbiamo  parlato,  ed  allora  alle  molecole-biogeni  si   sostitui- 
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scono  molecole  chimiche  *)  (di  proteina,  di  acqua,  di  sali,  ecc.  i,  le  quali  fon- 
damentalmente non  differiscono  dalle  molecole  di  tutte  le  altre  sostanze  che 
non  hanno  i  caratteri  della  vita.  Le  modificazioni  morfologiche  e  chimiche, 
che  in  ciò  si  producono,  sono  talvolta  lievissime,  appena  api>rezzal)ili  *).  11 
passaggio  del  protoplasma  dalla  vita  alla  morte  si  può  considerare  come  un 
cambiamento  dello  stato  della  materia,  onde  vengono  rese  impossibili  certe 
funzioni,  dipendenti  da  quello  stato  medesimo  ;  come,  per  portare  un  esem- 
pio, il  passaggio  di  un  sale  dallo  stato  cristallino  allo  stato  amorfo  importa 
la  perdita  di  certe  proprietà  (p.  es.,  quella  di  trasniettere  la  luce  o  l'elettri- 
cità in  determinati  modi  e  secondo  determinate  direzioni),  per  le  quali  il  cri- 
stallo si  distingueva,  senza  che  perciò  cambi  la  costituzione  chimica  della 
S(^tanza. 

ii.**  Si  è  detto  che  le  molecole-biogeni  sono  in  uno  stato  tli  equilibrio  la- 
bile, il  quale  è  appunto  necessario,  aiìinchò  siano  possibili  quelle  rai>ide  e 
automatiche  disintegrazioni  e  reintegrazioni,  che  formano  la  proprietà  carat- 
teristica della  sostanza  vivente.  La  molecola-biogene  possiede  una  sonmia 
considerevole  di  energia  totale,  in  parte  esistente  allo  stato  potenziale  nelle 
molecole  altamente  endotermiche  (sostanze  proteiche),  che  ne  sono  il  costi- 
tuente principale,  in  parte  esistente  allo  stato  attuale  e  sprigionata  da  atomi 
soggetti  a  moti   oscillatori  ').   Tali  vibrazioni   si   trasmettono   alle   molecole 


*)  Pfltiger  fin  dal  1875  ha  posto  iu  evidenza  la  soHtauzìalo  diversità  olio  esìste 
tra  la  albumina  viva,  costituente  il  protophisma,  e  Valbumitia  mortti.  K«;Ii  già  lin  da 
allora  ammise  che  tale  diAerenza  consiste  in  questo,  che  gli  atomi  delPalbumina 
morta  si  trovano  in  uno  stato  di  equilibrio  stabile,  mentre  quelli  deiralbuniina  viva 
costituiscono  un  insieme  estremamente  labile. 

Il  fatto  fondamentale  per  ammettere  questa  difterenza  è,  secondo  Ptliiger,  questo: 
che  dalle  decomposizioni  fisiologiche  della  albumina  viva  resultano  prodotti  azotati 
(acido  uricoy  creatina,  basi  allossuriche),  contenenti  tutti  il  radicale  cianogeno  C  N, 
mentre  da  modificazioni  provocate  chimicamente  nell'albumina  morta  non  si  possono 
ottenere  tali  composti  cianici.  <  È  quindi  fuori  di  dubbio  (dice  Verworn)  che  il  car- 
l>onio  e  Pazoto  nelle  molecole-biogeni  son  riuniti  nel  gruppo  C  N,  radicale  che  manca 
liei  corpi  albnminoidi  morti  ». 

^>  L'unico  cambiamento  chimico,  che  avvenga  nel  passaggio  del  protojjlasuia 
«Inlla  vita  alla  mort«,  è  riuversione  della  reazione,  fatto  che  si  può  constatare  me- 
diante la  tintura  di  tornasole.  Il  protoplasma  vivente  è  alcalino:  appena  morto  as- 
sume una  leggera  reazione  acida  (Schwarz). 

3)  Loew  e  Bokomy  fanno  dipendere  i  movimenti  vibratori  degli  atomi,  movimenti 
cU©  essi  ammettono  avvenire  entro  le  molecole  di  protoplasma  vivente,  dalla  pre- 
senza di  un  gruppo  aldeidico,  quale  elemento  fondamentale  della  molecola  protopla- 
lmatica stessa.  Questo  gruppo  aldeidico  o  formile  è  costituito  da  un  atomo  di  €,  da 
uno  di  O  e  da  uno  di  U:  al  C  sia  unito  un  radicale  qualunque  K,  occupante  una 
valenza,  mentre  due  altre  siano  saturate  da  O,  si  ottiene  così  per  un'aldeide  (di 
aii  acido  monobasico)  la  seguente  espressione: 

K- C 

li 

Ora  in  questo  gruppo  entrano  iu  giuoco  due  aftìnità  contrarie  e  cioè  raftìnitù 
di  O  per  H,  e  Taftinitìi  di  C  per  ambedue  questi  atomi.  L'O  vuole  unirsi  con  1*11 
che  si  trova  nella  sua  immediata  vicinanza;  ma  le  afiinità  di  C    agiscono    in    senso 
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che  giungono  al  biogeno  quali  materiali  nutritizi,  e  in  queste  inducono  dis- 
gregazioni, onde  nuova  forza  cinetica  è  generata  *). 

3.^  La  sostanza  vivente  si  rigenera,  e  nuove  molecole-biogeni  vengono 
formate  a  spese  dei  materiali  nutritizi  (inerti),  apportati  mediante  la  energia 
cinetica  dei  biogeni  preesistenti,  i  quali  vivificano,  assimilandosela,  Talbu- 
mina  passiva  (Pfluger).  «  Queste  operazioni  sintetiche  debbono  dunque  esser 
considerate  (diremo  con  Bottazzi)  come  endotermichay  poiché  i  corpi  che  ne 
risultano  posseggono  più  energia  potenziale  di  quelli  donde  derivano.  L'energia 
attuale,  cui  queste  operazioni  chimiche  sono  dovute,  è  principalmente  Tenergia 
luminosa  (o  termica)  solare  per  le  cellule  vegetali.  Nelle  cellule  animali, 
invece,  grandissima  importanza  acquista  l'energia  termica,  dalla  quale  in 
gran  parte  dipende  il  moto  vibratorio,  ossia  l'energia  propria  della  sostanza 
vivente  ». 

C.    —   COMPOXKNTI    CHIMICI    UKI.   PROTOPLASMA. 

Non  si  può  parlare  di  una  costituzione  chimica  del  protoplasma,  giacché, 
come  abbiamo  visto,  il  concetto  espresso  da  questa  parola  non  è  una  no- 
zione chimica,  ma  piuttosto  corrisponde  ad  un  corpo  definito  per  certe  sue 
proprietà  fìsiche  e  morfologiche.  Però  possiamo  prendere  in  considerazione 
i  componenti  chimici  del  protoplasma,  cioè  le  sostanze  che  risultano,  allorché 
si  sottoponga  il  protoplasma  stesso  all'analisi  chimica. 

Questi  componenti  si  possono  dividere  in  due  categorie  ;  ponendo  nella 
prima  quelli  che  si  riscontrano  m  tutti  i  protoplasmi  e  che  .quindi  debbono 


contrario  o  cos'i  si  lui,  come  resultato  di  due  forze  antagonistiche,  un  vivace  movi- 
mento atomico  in  «luesto  gruppo.  Si  potrebbe  anche  pensare  che  si  verificasse 
sempre  un  giuoco  di  atomi,  dimodoché  per  un  intervallo  di  tempo  infinitamente  pic- 
colo sì  avesse  una  combinazione,  la  quale  nel  momento  successivo  si  cambierebbe 
nell'altra,  così  : 

<^  o  /OH  ,^0  ^ 

K  —  e  R  —  C  R-C  R— C 

H  ^  \H  \0H 

le  quali  formuh'  rappresenterebbero  le  varie  fasi  delia  vibrazione  atomica  intermo- 
lecolare. 

È  inutile  neppure  accennare  al  carattere  assolutamente  arbitrario  di  questn 
ipotesi,  che  e  tanto  meno  attendibile,  imiuantocbè  la  presenza  di  un  gruppo  aUlei- 
dico  nella  molecola  protoplasmatica  non  è  affatto  dimostrata.  Tuttavia  ci  è  piaciuto 
riportarla  quale  esempio  della  natura  delle  vibrazioni  atomiche  che  avverrebbert» 
nelle  molecole-biogeni. 

*)  Loew,  informandosi  alla  teoria  di  Xaegeli  sulle  fermentazioni,  così  spiega  il 
fatto  della  respirazione,  che  è  cpiello  per  cui  si  genera  la  maggior  parte  delle  energie 
cinetiche,  svolte  dal  protoi)lasma.  <  11  processo  di  respirazione  di  una  cellula  si  pnò 
così  inimaginare,  che  le  vivaci  vibrazioni  del  protoplasma  vivente  vengano  trasmesse, 
sia  airo  disciolto  (nei  liquidi  intercellulari),  sia  al  materiale  di  respirazione  e  con  ciò 
si  allentino  i  legami  degli  atomi  nelle  molecole,  il  che  conduce,  con  assorbimento 
di  O,  a  nuovi  raggruppamenti  atomici:  i>er  frequenti  ripetizioni  di  questo  proceaiso 
si  arriva  finalmente  alla  produzione  di  C  O-  e  11'  O. 
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c<»nsiderarsi  come  costituenti  fondamentali  ;  nella  seconda  altri  composti, 
variabili  per  quantità,  e  a  seconda  delle  varie  specie  di  cellule  che  si  sotto- 
I>on^ono  alla  investigazione  :  questi  composti,  che  potremo  chiamare  acces- 
sori o  Hocondarl  (Kossel),  rappresentano  materiali  nutritizi,  serbati  nelle  cel- 
luio,  o  prodotti  tleile  attività  metaboliche  specifiche  delle  cellule  stesse,  o 
sosuinze  da  cui  dipendono  certe  particolari  funzionalità  di  alcune  specie  di 
cellule. 

I.  —  Componenti  fondamentali. 

Questi  sono:  1)  certe  sostanze  proteiche  di  ordine  assai  elevato  ;  2)  alcuni 
Siili  minerali  ;  3)  l'acqua. 

1.°  Sostanze  proteiche.  —  Sono  le  sostanze  proteiche  fosforate,  i  wmc/^o- 
proteidi  e  i  nucleotjlicoproteidi^  che  costituiscono  le  parti  essenziali  del  pro- 
toplasma (Hammarsten,  Alex.  Schmidt);  talché  si  può  dire  che,  ove  non  esi- 
stono nucleoproteidi,  non  esiste  sostanza  vivente. 

Vari  sono  i  nucleoproteidi  che  furono  isolati  da  differenti  tessuti  e  special- 
mente dagli  organi  ghiandolari  :  alcuni  di  essi  ricevettero  nomi  speciali  : 
COSI  V istojlbrinogeno  di  Woolridge,  la  citoglobulina  e  la  paraglobulina  di 
Alex.  Schmidt,  la  ^-globulina  di  Halliburton,  il  nucleoistone  di  Lilienfeld. 

Hottazzi  attribuisce  ai  nucleoproteidi  una  grande  importanza  nel  chimismo 
<lelle  cellule.  Egli  dice  :  «  essi  rappresentano  in  modo  esclusivo  la  sostanza 
orgaiiizzata,  stabile  nel  suo  incessante  modificarsi,  donde  scaturisce  la  vita  ; 
ad  essi  i  succhi  organici  apportano  i  materiali  per  la  loro  incessante  rico- 
stituzione »,  e  altrove  *)  :  «  corpi  straordinariamente  complessi  e  labili  sono 
forse  essi  che  compiono  le  maravigliose  operazioni  chimiche,  svolgentisi 
nell'organismo  vivente  ». 

Altri  componenti  proteici  del  protoplasma  sono  certe  globuline  ed  albu- 
mine, ma  è  incerto  se  esse  entrino  veramente  a  far  parte  di  esso,  quali 
iostituenti  essenziali  o  se  piuttosto  non  debbano  essere  considerate  quali 
materiali  nutritizi  o  prodotti  di  disgregazione  dei  nucleoproteidi. 

2.*  I  sali  minerali  che  principalmente  entrano  nella  costituzione  delle 
cellule  sono  cloruri,  solfati,  fosfati  e  carbonati  di  sodio,  di  potassio,  di  calcio 
e  di  magnesio. 

Tutti  questi  sali,  e  specialmente  i  loro  joni  metallici,  hanno  funzioni  im- 
[>r?i-tantissime,  sia  nella  costituzione  delle  molecole  protoplasmatiche,  sia  quali 
elementi  necessari  per  il  metabolismo  della  sostanza  vivente:  ad  esempio  il 
sodio  fungerebbe  da  trasportatore  delle  proteine,  perchè  le  sue  combinazioni 
con  le  sostanze  proteiche  sono  solubili  e  diffusibili;  il  potassio  invece,  do- 
tato prevalentemente  di  pro[)rietà  anaboliche,  fisserebbe  i  gruppi  proteici 
nel  protoplasma  stesso.  Talché,  secondo  Bottazzi,  certi  fenomeni  metabolici 
fM  .irebbero  interpretarsi  come  doppie  sostituzioni  tra  le  combinazioni  Na- 
protoiche  circolanti  e  le  combinazioni  K-proteiche  fisse  nelle  cellule. 

Il  calcio  é  indispensabile  a  tutti  gli  esseri  viventi    e    basta   sottrarre   dal 


i)  Sulle  proprietà    dei    nucleoproteidi j    Kendicouti  della  K.  Acc.    dei    Lincei,    V<i- 
Iniiie  Vili,  serie  5,  pag.  100. 

Lis^Tu^.    -  Voi.  I.  —  25. 
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protoplasma  (mediante  l'acido  ossalico)  gli  joni  di  Ca  o  immohilizzarli  (me- 
diante il  citratt)  sodico,  Sabbatani),  perchè  si  verifichino  alterazioni  nella  co- 
stituzione delle  proteine  (incoagulabilità  del  plasma  sanguigno  e  muscolare, 
del  latte,  ecc.),  nel  metabolismo  delle  cellule,  e  nelle  funzioni  di  cui  le  cel- 
lule stesse  sono  capaci. 

3.**  Acqua.  —  Essa  è  contenuta  nel  ^protoplasma  in  ragione  del  75  per 
cento.  Sta  ad  imbevere  le  sostanze  proteiclie,  le  quali  si  trovano  ap[)unt() 
in  uno  stato  di  soluzione  colloide. 

Secondo  Niigeli  l'acqua  si  trova  nei  corpi  organizzati  in  tre  stati  dillerenti  : 
acqua  di  costituzione,  che  è  quella  che  sta  unita  alle  molecole  proteiche  per 
formare  le  unità  protoplasmatiche,  che  Nageli  chiama,  miceìle  ;  acqua  rìi  adf - 
sione y  che  comprende  le  molecole  d'acqua  fissate  per  attrazione  molecolare 
alla  superficie  delle  micelle;  acqua  di  capillarità,  che  riempie  ^ii  interstizi 
delle  impalcature  micellari,  al  di  fuori  della  sfera  di  attrazione  delle  micelle 
stesse. 

II.  —    Componenti  accessori. 

Tra  questi  nomineremo  soltanto  i  principali  :  quali  sono  certi  albuminoidì 
(f/elatina,  elastina,  cheratina,  scheleiina,  amiloile,  ecc.),  le  lecitine,  la  cole- 
sterina, la  mielina,  la  cerebrina,  il  protar/ono,  i  (f rossi  neutri,  gli  acidi 
grassi,  il  glicogene,  il  glucosio,  ì  pigmenti,  ecc. 

D.    —   Propriktà   microchimich  k   dkl   protoplasma 

E    DI    ALTRI   ELEMENTI   CELLULARI    INCLUSI   IN   ESSO. 

Numerose  ed  importanti  sono  state  le  ricerche  microchimiche  fatte  sul 
protoplasma  vivo  e  morto,  seguendo  un  immero  infinito  di  metodi,  dei  quali 
molti  hanno  un  notevole  interesse  per  mettere  in  evidenza  certe  particola- 
rità delle  cellule  in  condizioni  patologiche.  Per  le  particolarità  su  (iue<ii 
metodi  rimandiamo  il  lettore  ai  trattati  di  tecnica,  ed  intanto  esporremo  in 
modo  generale  i  risultati  più  degni  di  nota. 

I.  —  /{eazioni  microchimiche  del  protoplasma  vivente  *). 

Tra  (jueste  vanno  notate  le  molteplici  reazioni  di  Zachariasedi  Schwarz, 
i  quali  hanno  trattato  cellule  vegetali  con  diversi  mezzi  chimici  ed  hann<»  as- 
serito che  si  i)ossono  distinguere  in  esse  ben  otto  cx3Stituenti  di  diflerente  na- 
tura, i  quali  hanno  ricevuto  i  nomi  di  citoplastina  (che  si  ritrova  nel  cito- 
plasma), di  cloroplastina  e  metarina  (proprie  dei  granuli  di  cionchila i.  dì 
cromatina,  linina,  parali nina,  pirenina  e  amfìpirenina  (proprie  del  nucleo). 
Poi  ricordiamo  gli  studi  di  Ehrlich  (con  l'indigo  e  il  bleu  di  alizarina^  t* 
di  I.oew  (con  soluzioni  alcaline  di  nitrato  d'argento)  che  servirono  a  porre  in 
evidenza  i  poteri  riduttori  del  protoplasma.    Infine  vanno  prese  in  consitle^ 


*)  Come  ;;iuHtameDte  osserva  Bottazzi  e  come  risulterà  anche  da  quello  che 
segue,  si  dovrebbe,  pel  caso  delle  colorazioni,  parlare  di  reazioni  nncrofìsiehe  piut- 
tosto che  di  reazioni  raicrocliiniicho. 


Digitized  by 


QoO^Qi 


COSTITL'ZIOXK   DEL   PROTOPLASMA  195 


razione  le  cosidette  colorazioni  vitali,  sulle  quali  da  molto  tempo  ferve  la 
iliscussione.  Elirlich  scoprì  il  modo  di  colorare  i  nervi  negli  animali  viventi 
con  le  iniezioni  intravenose  di  bleu  di  metilene  :  egli  ammise  che  tra  il  bleu 
di  metilene  e  la  sostanza  nervosa  si  producesse  una  reazione  chimica,  per 
cui  il  colore  fosse  quivi  fissato  e  che  questa  reazione  potesse  avvenire 
soltanto  durante  la  vita,  anzi  solo  durante  la  più  alta  funzionalità  delle  fibre 
nervose. 

Altri  autori,  fra  i  quali  Schultze,  vedendo  che  in  cellule  viventi,  tenute  entro 
soluzioni  coloranti,  avveniva  la  colorazione  di  alcuni  granuli,  ritenuti  vivi  e 
vitali  nelle  cellule  (bioblasti),  ritornarono  ad  ammettere  le  colorazioni  vitali; 
ma  altre  ricerche  di  Martinotti,  di  Mosso,  di  Galeotti  dimostrarono  che  queste 
I>arti  colorate  erano  elementi  inclusi  nel  protoplasma  ed  inerti  (prodotti  di 
fiecrezi«>ne  o  di  parziali  processi  necrobiotici)  e  che  il  protoi)lasma  vivo  non 
si  colora,  perchè  non  permette  la  introduzione,  nella  sua  compagine,  di 
molecole  estranee  al  suo  metabolismo  o  dannose,  e  che  la  colorazione  del 
citoplasma  e  del  nucleo  si  effettua  soltanto,  allorché  è  avvenuta  la  morte  di 
questi  elementi. 

II.  —  Proprietà  microchìmiche  dei  protoplasmi  morti. 

1."  Colorazioni,  —  Tolto  il  caso  del  trattamento  a  fresco  con  varie  so- 
stanze coloranti,  le  colorazioni  si  fanno  su  cellule  fissate,  e  per  le  fissazioni 
si  usano  mezzi,  che  talvolta  non  introducono  alcun  nuovo  elemento  nella 
<-omposizione  chimica  delle  cellule  (calore,  alcool,  formalina);  talvolta  invece, 
oltre  la  fissazione,  si  ha  la  combinazione  chimica  delle  proteine  delle  cellule 
con  i  fissatori  medesimi  (composti  cromici,  osmici,  platinici,  ecc.).  Nel  primo 
caso  soltanto  si  può  parlare  di  colorazioni  elettive  tra  i  componenti  cellulari 
e  le  sostanze  coloranti  poi  adoperate,  nel  secondo  il  fenomeno  è  complicato 
ilalla  presenza  del  fissatore,  che  in  questo  caso  agisce  da  intermediario  tra 
le  proteine  cellulari  e  le  sostanze  coloranti,  cioè  agisce  come  un  mordente. 
(,'ome  è  generalmente  noto,  i  componenti  cellulari  si  dividono  in  acidoflli 
e  in  hasojlli  a  seconda  che  mostrano  la  capacità  di  colorarsi  stabilmente 
ciiìì  colori  acidi  o  con  colori  basici  di  anilina:  inoltre  per  indicare  che  certe 
sostanze  cellulari  hanno  speciali  elettività  verso  certi  colori  di  anilina,  si 
ai>plicano  alle  sostanze  stesse  gli  epiteti  di  eosinqfile,  sqfranoUlò,  indulino- 
aie,  fìij'inqiìle,  ecc.  M.  Tenendo  conto  di  queste  proprietà  si  sono  potute  otte- 


^)  La  capacità  che  ha  un  corpo  di  colorarsi  stabilmente  o  no  con  nna  data  so- 
Mtiiiiza  colorante  è  nu  fenomeno  molecolare  (analogo  ai  fenomeni  delle  soluzioni  in 
genere  e  delle  Holuzioni  solide  in  particolare),  dipendente  dalle  proprietà  costitutive 
«lei  corpo  da  colorarsi  e  da  quelle  del  colorante  e  del  solvente,  veicolo  del  colore. 
Reazioni  chimiche  tra  il  corpo  da  colorarsi  e  la  sostanza  colorante  in  generale  non 
avvengono. 

I  fatti  delle  colorazioni  stabili  o  no  e  delle  elettività  sono  le  resultanti  delle 
affinità  reciproche  tra  il  corpo  da  colorarsi  e  le  sostanze  coloranti  e  i  diversi  sol- 
venti. Si  potrcbl»e  dire,  che  per  un  dato  corpo  da  colorarsi,  per  un  dato  solvente  e 
per  una  data  sostanza  colorante  esista  un  coefficiente  di  colorabilitù,  risultante  da 
nna  relazione  dei  coefficienti  di  solubilità  della  sostanza  colorante  nel  corpo  da  co- 
lorarsi e  noi  solvente.  Da  questo  coef.icienfe  (che  potrebbe  venire  sperimentalmente 
«leterminato  nei  singoli  casi)  dipenderebbero  i  fatti  della  maggiore  o  minore  stabilità 
e  della  elettività  in  una  data  tinzione. 
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nere  doppie,  triplici,  quadruplici  colorazioni,  e  così  si  è  giunti  a  distinguere 
i  vari  elementi  protoplasmatici  che,  sia  in  comlìzioni  normali,  sia  in  condi- 
zioni patologiche,  si  possono  trovare  nelle  cellule. 

Metacromasia,  —  Alcuni  elementi  cellulari  si  tingono  con  certe  sostanze 
coloranti  in  un  tono  di  colore,  divei'so  da  quello  che  assumono  le  altrt» 
parti  delle  cellule  :  si  parla  allora  di  metacromasiay  e  si  è  tolto  profitto  di 
questa  proprietà,  a  fine  di  ottenere  colorazioni  differenziali,  mediante  una 
sola  sostanza  colorante.  Alcune  di  queste  tinzioni  metacromatiche  sono 
preziose  per  il  riconoscimento  di  certe  sostanze  cellulari.  Così  la  mucina 
si  colora  in  violetto  con  il  bleu  di  metilene  o  con  la  tionina,  che  tingono 
in  bleu  i  protoplasmi  cellulari  ;  la  sqfranina  colora  le  sostanze  fondamen- 
tali delle  cartilagini  in  arancio  e  la  mucina  in  giallo- rossastro,  mentre 
i  nuclei  si  tingono  in  un  bel  colore  rosso-rosato  ;  le  granulazioni  <lelle  co- 
sidette  Mastzellen  di  Ehrlich  si  riconoscono  bene  per  il  colorito  violetto  cupo 
che  prendono,  allorché  il  tessuto  è  trattato  con  i  colori  della  serie  delle  tio- 
azine.  Ancora  più  importanti  sono  i  fatti  di  metacromasia  presentati  dalla 
sostanza  amiloide,  ma  di  questi  parleremo  nel  capitolo  delle  degenerazioni. 

Probabilmente  nella  metiicromasia  al  fatto  fisico  della  colorazione  si  air- 
giungono  reazioni  chimiche  tra  le  sostanze  coloranti  e  gli  elementi  isto 
logici. 

2.°  Imp  refi  nazioni  per  mezzo  di  composti  metallici. 

Alcuni  componenti  cellulari  reagiscono  veramente  con  certi  sali  metallici 
(in  generale  riducendoli)  e  si  hanni)  così  colorazioni  specifiche,  che  ser- 
vono a  mettere  in  evidenza  anche  particelle  piccolissime  di  alcune  sostanze. 
Così,  per  esempio,  sappiamo  che  la  sostanza  di  cui  sono  costituiti  i  cilin- 
drassi, riduce  i  sali  di  argento  e  d'oro  e  per  azione  <li  essi  si  colora  in  bruno 
o  in  violetto  cupo;  che  i  grassi  riducono  i  comi)osti  osmici  e  quinili  si  colo- 
rano in  nero.  Disgraziatamente  queste  reazioni  microchimiche,  che  ilànno 
spesso  risultati  preziosissimi,  non  sono  molto  numerose;  gli  istologi  penose 
ne  sono  serviti  abbondantemente  per  le  ricerclu»  sul  sistema  nervoso. 

3.°  Altre  reazioni  microchimiche  sono  (luelle  che  la  sostanza  amiloide  e 
il  glicogeno  danno  con  lo  iodio;  quelle  delle  sostanze  contenenti  ferro,  me- 
diante il  ferrocianuro  di  [>otassio;  quelle  delle  sostanze  contenenti  ft^sfoi-^», 
mediante  il  molibdato  ammonico  in  soluzione  nitrica  (Lilienfeld,  Monti). 

4.*»  Caratteri  di  solubilità  rilevabili  al  microscopio.  —  Si  usano  spesso 
alcuni  solventi  per  riconoscere  la  natura  di  certi  elementi  cellulari,  i  quali, 
appunto  sotto  l'azione  del  solvente  adattato,  spariscono  dal  campo  del  micro- 
scopio: tali  sono  l'acido  acetico  o  la  potassa  caustica  che  dissolvono  or  luna 
or  l'altra  di  certe  granulazioni  proteiche  o  all)uminoidi,  l'etere  e  il  don»- 
formio  che  disciolgono  i  grassi,  gli  acidi  minerali  che  fanno  scomparire  le 
concrezioni  calcari,  la  saliva  che  distrugge  le  granulazioni  infiltrate  di  gli- 
cogeno, ecc. 

Ci  siamo  alquanto  trattenuti  nella  esposizione  di  queste  particolarità,  perchè 
esse  hanno  una  importanza  assai  grande  nello  studio  delle  cellule,  a  fine  di 
mettere  in  evidenza  i  loro  riiversi  componenti  tanto  in  condizioni  normali, 
quanto  in  condizioni  patologiche.  Nei  susseguenti  capitoli  si  troveranno  infatti 
frequentemente  ricordati  i  metodi  microscopici,  basati  sulle  proprietà  nncn>- 
chimiche  cellulari  ora  ricordate. 
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CAPÌTOLO  II. 

Xorfologia  della  cellula. 

Citopladma :  caratteri  morfologici.  —  Nucleo:  forma,  grandezza  e  numero  dei  uiiclei, 
elementi  che  normalmente  contituisoono  il  nucleo.  —  Centrosoma  o  sfere  attrat- 
tive :  ipotesi  sulla  struttura  della  sfera  attrattiva  ;  la  teoria  del  cinocentro. 

In  questo  capitolo  intendiamo  di  trattare  assai   sommariamente  le  princi- 
pali questioni  che  si  riferiscono  alla  struttura  normale  della  cellula,  rlman- 


Digitized  by 


QoO^Qi 


i98  PARTE   in.    —  CAPITOLO  SECONDO 


dando  il  lettore,  che  voglia  avere  nozioni  più  precise  su  questo  argomento, 
ai  trattati  di  istologia  e  di  fisiologia  cellulare. 

A  noi  basta  esporre  qui  uno  schema  della  struttura  cellulare,  al  quale  ci 
riferiremo  i)er  tutto  quello  che  in  seguito  andremo  esponendo  in  rapporto 
ai  fatti  patologici  che  si  verificano  nelle  cellule.  Ciò  è  tanto  più  necessario, 
in  quanto  che  regnano  notevoli  differenze  nelle  descrizioni  che  i  vari  autori 
danno  dogli  elementi  delle  cellule,  e  nelle  opinioni  espresse  intorno  alla  na- 
tura di  essi,  e  di  più  la  nomenclatura  su  l'argomento  è  ancora  incerta  e 
intralciata  da  numerose  sinonimie.  Noi  ci  atterremo  alle  opinioni  più  diffu- 
samente accettate  e  ci  serviremo  di  nomi  che  sono  usati  dai  più. 

A.  —  Citoplasma  \). 

Con  questo  nome  si  distingue  il  protoplasma  che  costituisce  il  corpo  cel- 
lulare :  ne  studieremo  presentemente  i  caratteri  morfologici  e  strutturali  e 
nello  stesso  tempo  prenderemo  in  considerazione  gli  elementi  che  in  e^o 
possono  trovarsi  inclusi. 

Caratteri  morfologici. 

1.*'  Dimensioni,  —  La  quantità  di  citoplasma  posseduto  dalle  varie  cel- 
lule t"»  differentissima:  in  alcune  cellule  esso  è  talvolta  ridotto  ad  uno'sti'ate- 
rello  sottile  intorno  al  nucleo,  che  allora  costituisce  la  più  gran  parte  del 
corpo  cellulare;  in  altri  elementi  esso  è  abbondantissimo,  come  appunto  av- 
viene in  certe  uova.  Del  resto  la  grandezza  del  citoplasma  ò  presso  a  poco 
fissa  per  ogni  singola  qualità  di  cellule  o  varia  entro  confini  abbastanza  ri- 
stretti. 

2.^  Forma.  —  Le  forme  che  può  assumere  il  citoplasma  sono  tante  e 
COSI  diverse,  che  ad  un  primo  esame  sembrerebbe  quasi  impossibile  che  si 
trattasse  solo  di  diverse  modificazioni  di  uno  stesso  tipo.  Alcune  cellule  non 
hanno  una  forma  fissa,  e  sono  precisamente  quelle  dotate  di  movimenti 
ameboidi  (amebe,  rizopodi,  leucociti)  ;  esse,  appunto  per  via  di  questi  movi- 
menti, cambiano  continuamente  di  configurazione.  Ma  nel  più  gran  numero 
le  cellule  possiedono  una  forma  costante  che  in  generale  è  poliedrica  (epiteli 
piatti,  cubici,  cilindrici).  In  altri  elementi  cellulari  il  citoplasma  è,  in  mag- 
giore 0  minor  parte,  disposto  in  forma  di  filamenti  ramificati  (cellule  ner- 
vose e  connetti  vali). 

3.'^  Confini  del  citoplasma.  ~  Alcune  volte  il  citoplasma  di  ogni  singola 
cellula  si  distingue  nettamente  dai  citoplasmi  delle  altre,  e  può  avvenire 
anche  che  tra  l'una  e  Taltra  cellula  esista  una  sostanza  speciale,  ben  distin- 
guiliilo  dal  citoplasma  (sostanza  intracellulare)  :  cosi  ad  esempio  negli  epiteli 
pavinientosi  ed  in  molti  epiteli  cilindrici.  In  altri  casi  è  impossibile  ricono- 
scere rindividualità  di  ogni  singola  cellula,  giacché  i  confini  tra  citoplasma 
e  citoplasma  non  sono  affatto  visibili  (cellule  dei  primi  periodi  degli  embrioni 
di  anfibi,  eiùteli  renali  nel  tratto  postglonierulare).  Infine  alcune  volte  i  ci- 


')  /Jro,-  z=  cavità,  cella;  ^r/if/za  zz  ciò  che  si  foggia. 
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toplasmi  di  varie  cellule  si  fondono  insieme  a  formare  un  tutto  anatomica- 
mente e  fisiologicamente  omogeneo,  che  si  chiama  allora  sincizio  (mixomi- 
ceti).  (Cfr.  Verworn,  pag.  72). 

4.«  Struttura  del  citoplasma,  —  Nella  maggior  parte  delle  cellule  il  cito- 
plasma è  costituito  da  un  semplice  protoplasma  omogeneo,  in  cui  non  si  [)uù 
riconoscere  alcuna  struttura  speciale.  Ma  invece  in  un  grandissimo  numero 
di  cellule  si  hanno,  come  già  abbiamo  accennato,  quali  prtxlotti  di  ditVeren- 
ziazione  del  protoplasma  primitivo,  omogeneo,  delle  formazioni  speciali,  desti- 
nate alle  particolari  funzioni  a  cui  certe  cellule  sono  specificamente  depu- 
tate. Troppo  lungo  sarebbe  passare  in  rivista  anche  i  principali  fra  questi 
elementi  di  differenziazione,  e  noi  ne  ricorderemo  alcuni  soltanto  a  titolo  di 
esempio. 

In  alcuni  elementi  cellulari  lo  strato  più  esterno  del  citoplasma  si  diffe- 
renzia a  scopo  di  meglio  proteggere  e  contenere  le  parti  interne  delle  cel- 
lule, a  foggia  di  una  membrana  più  o  meno  solida  e  distinta.  R  così  che 
fa  descritta  in  certe  cellule  la  presenza  di  una  membrana  jaloplasmica  (o 
semplicemente  strato  di  jaloplasma)  (Fungsheim,  Pfefler),  di  uno  strato 
inviluppante  (Fol)  o  limitante  (His),  di  una  crosta  ectoplasmica  iF.  E.  Schulz), 
di  una  membrana  cuticolare  (Delage).  Secondo  alcuni  autori,  sono  considerati 
quÉdi  prodotti  della  differenziazione  di  cellule  muscolari  e  nervose,  in  un 
certo  periodo  del  loro  sviluppo,  il  sarcolemma  e  la  guaina  di  Scìuran,  i  quali 
elementi  hanno  caratteri  di  membrane  cellulari  assai  meglio  definiti  che  non 
i  precedenti. 

Altre  volte  la  porzione  che  rimane  all'esterno  di  cellule,  che  costituiscono 
il  rivestimento  di  una  cavità,  si  mostra  costituita  differentemente,  onde  le 
cellule  stesse  non  vengano  offese  da  sostanze  che  si  trovino  in  questa  cavità. 
Tali,  ad  esempio,  il  cosidetto  opercolo  degli  epiteli  della  mucosa  gastrica  e  in- 
testinale, e  il  rivestimento  a  spazzola  {Biìrstenbesatz)  di  certi  e[)iteli  renali 
«FrenzeI). 

In  cellule  destinate  a  muoversi  il  citoplasma  si  può  differenziare  in  fibrille, 
talvolta  semplici,  talvolta  costituite  da  elementi  di  diversa  natura,  sovrapposti 
gli  uni  agli  altri  (fibre  muscolari  striate)  o  in  ciglia  capaci  di  movimenti 
vibratori. 

Altri  organi  cellulari  degni  di  nota  sono  le  fibrille  conducenti ,  descritte  da 
Apàthy,  da  R.  Schultze,  da  G.  Levi,  da  Bethe  nelle  cellule  nervosi»  e  così 
pure  le  cosidette  zolle  di  sostanza  cromofìla,  scoperte  dal  Nissl,  e  doi)0  lui 
i)sservate  da  numerosissimi  autori,  pure  in  cellule  nervose  gangliari  di  di- 
versa natura. 

Anche  il  centrosoma  e  gli  apparecchi  acromatici  della  sfera  attrattiva 
rappresentano  un  prodotto  di  differenziazione  iVA  protoplasma,  il  cosidetto 
einoplasma^)  (Strassburger,  Prenant);  ma  di  questi  elementi  tratteremo  or 
ora  separatamente. 

5.«  Vacuoli,  —  Assai  sovente  nel  citoplasma  si  trovano  delle  raccolte  di 
liquidi  speciali,  racchiusi  in  cavità  rotonde,  che,  come  è  noto,  si  chiamano 
raeuoli.  Abbiamo  accennato  come  in  certe  cellule  questi  vacuoli  siano  nu- 
merosissimi e  fitti  tra  loro,  in  modo  da  dare  al  citoplasma  t'aspetto  di  una 


*)  /'.ve'w  iz  muovo  :  :r/a7;/a  l  .  ciò  che  si  foj^j^ia. 
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si)Ugna,  e  come  la  generalizzazione  di  questo  reperto  abbia  spinto  il  fìiitschli 
a  formulare  la  sua  teoria.  Spesso  i  v8icuoIi  sono  l'espressione  di  fatti  secre- 
tori o  di  processi  degenerativi  della  cellula. 

In  alcuni  esseri  unicellulari  (amebe,  flagellati,  infusori)  esistono  vacuoli 
pulsaniiy  per  i  quali  si  stabilisce  una  specie  di  circolazione  dei  liquidi  nel- 
r interno  della  cellula  (cfr.  Hertwig,  pag.  80). 

0.**  Elementi  inclusi  nel  citoplasma.  —  In  quasi  tutte  le  cellule  si  ri- 
trovano piccoli  corpi  solidi  di  differentissima  natura  ed  origine.  Essi  possono 
COSI  venir  classificati  : 

a)  elementi  non  protoplasmatici,  funzionanti  (granuli  di  clorofilla); 

b)  prodotti  di  escrezione  e   di   secrezione  cellulare  (granuli  fuxinofili, 
granuli  di  pigmento,  granuli  di  zimogeno,  plasmosomi,  ecc.); 

e)  prodotti  di  riserva  immagazzinati   dalle  cellule   (granuli  di  amido, 
goccioline  di  grasso,  piastrine  di  deutoplasma)  ; 

d)  elementi  inglobati  per  fagocitosi   (polveri   inerti,  cristalli,  bacteri, 
residui  (li  altre  cellule  distrutte); 

e)  prodotti  di  infiltrazione  cellulare  (goccie  di  grasso,  pigmenti,  glico- 
geno, cristalli  minerali); 

/')  prodotti  di   parziali   metamorfosi   cellulari  (goccie  jaline,  corpora 
ami/Iacea  [Stilling]  )  ; 

fj)  elementi  viventi  introdottisi  in  altre  cellule  per  una  speciale  attività 
propria  (parassiti  del  genere  dei  plasmodi  e  degli  sporozoi,  leucociti). 

Per  ora  non  facciamo  altro  che  accennare  a  questi  diversi  elementi  :  di  al- 
cuni di  essi  tratteremo  diflusamente  nei  capitoli  che  seguono. 

B.  —  Nucleo. 

Il  nucleo  costituisce  una  parte  essenziale  delle  cellule;  come  vedremo  in 
seguito,  quasi  tutte  le  funzioni  cellulari  dipendono  in  maggior  o  minor  parte 
dal  nucleo  che  per  questo  è  stato  chiamato,  con  una  metafora  esagerata,  ma 
espressiva,  il  cervello  della  cellula.  Morfologicamente  il  nucleo  si  distingue 
dal  citoplasma  mediante  le  sue  proprietà  ottiche  (di  refrangenza)  e  tintoriali; 
esso  spicca  sul  citoplasma,  principalmente  per  la  grande  affinità  che  verso 
le  sostanze  coloranti  basiche  possiedo  la  cromatina,  la  quale  è  uno  dei  prin- 
cipali costituenti  della  cellula. 

Riconosciuta  l'importanza  del  nucleo,  ò  naturale  che  gli  studi  che  si  ri- 
feriscono alla  morfologia  di  osso  siano  stati  quanto  mai  numerosi  e  partico- 
lareggiati. Tuttavia  essi  non  hanno  dato  risultati  concordanti,  specialmente 
per  riguardo  ai  significati  che  si  sono  voluti  attribuire  a  certi  elementi  che 
ne  formano  la  compagine.  \\  protoplasma  che  costituisce  il  nucleo  è  stata 
<Iata,  in  contrapposizione  al  nome  di  citof>lasma,  la  denominazione  gene- 
rica di  carioplasma  i»,  ma  del  resto  ogni  singolo  elemento  nucleare  ha  un 
ncuno  a  so. 


*)  /àovov  L_i  noce,  nocciolo,  uucleo  :  T/à^aa   -ciò  che  si  foggia. 
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Una  delle  questioni  più  importanti,  per  riguardo  al  nucleo,  è  la  seguente  : 
è  esso  un  organo  indispensabile  per  ogni  cellula?  esistono  cellule  che  non 
posseggono  nucleo  e  non  ne  hanno  mai  posseduto  ? 

Gli  imperfetti  metodi  di  ricerca  di  alcun  tempo  addietro  non  hanno  per- 
messo che  in  molte  cellule  non  si  potesse  mettere  in  evidenza  il  nucleo,  e 
questi  elementi,  reputati  cos'i  anucleati,  furon  detti  da  Haeckel  citodi.  Ma 
ora  ricerche  più  delicate  han  mostrato,  che  anche  in  questi  elementi  esi- 
stono uno  o  più  nuclei  e,  almeno  per  il  regno  animale,  si  può  ora  asse- 
rire con  Hertwig  che  non  esiste  un  solo  esempio  sicuro  di  cellule  senza 
nucleo.  Soltanto  i  corpuscoH  rossi  dei  mammiferi  sembrerebbero  fare  ecce- 
zione a  questa  regola;  ma  essi  pure  hanno  posseduto  un  nucleo  in  un  pe- 
riodo iniziale  del  loro  sviluppo  e,  allorché  lo  perdono,  perdono  pure  tante 
proprietà  che,  come  dice  Hertwig,  bisogna  cessare  di  considerare  i  corpu- 
scoli come  organismi  elementari,  ma  piuttosto  debbono  essere  ritenuti  quali 
jirodotti  di  trasformazione  di  cellule  primitive  (Hertwig,  pag.  53). 

Per  riguardo  ai  bacteri  e  a  certe  forme  vicine,  nelle  quali  l'estrema  pic- 
colezza rende  diffìcile  la  distinzione  tra  nucleo  e  citoplasma,  si  ammise  che 
il  primo  non  esistesse;  ma  poi  altri,  fondandosi  specialmente  sulla  proprietà 
che  hanno  i  bacteri  di  colorarsi  in  tato  con  sostanze  coloranti  basiche,  opi- 
narono che  tutto  il  cori)0  di  un  bacterio  fosse  da  considerai-si  come  un 
nucleo,  e  che  il  citoplasma  fosse  ridotto  ad  un  sottilissimo  involucro.  Altri 
metodi  più  recenti  hanno  permesso  la  differenziazione  di  masse  cromatiche 
nell'interno  dei  corpi  bacterici,  e  queste  sono  state  designate  come  nuclei 
(Huisclìli,  Zacharias). 

1.  —  Forma,  (jrandezza  e  nunìero  dei  nuclei. 

11  nucleo  ci  appare  in  genere  come  un  corpo  rotondo  od  ovale,  ordinaria- 
mente disposto  nel  centro  della  cellula.  Talvolta  ha  una  posizione  eccentrica, 
in  specie  se  il  corpo  cellulare  è  occupato  da  [)rodotti  della  differenziazione 
del  citoplasma  (fibre  muscolari  striate)  ovvero  da  elementi  di  secrezione  (cel- 
lule mucose)  o  di  immagazzinamento  (cellule  grassose). 

Nuclei  di  forme  irregolari  (a  ferro  di  cavallo,  a  biscotto,  ramificati)  si  tro- 
vano nei  leucociti,  nei  vari  elementi  del  midollo  delle  ossa,  in  certi  infusori,  ecc. 
Nelle  vorticelle  il  nucleo  è  ridotto  ad  un  lungo  cordone  più  o  meno  sinuoso. 

Le  dimensioni  del  nucleo  stanno  in  generale  in  un  certo  rapporto  con  le 
dimensioni  del  corpo  cellulare  ;  tuttavia  si  conoscono  cellule  assai  grandi 
jirovvedute  di  imcleo  piccolissimo  (epiteli  di  rivestimento  della  lingua)  e  cel- 
lule quasi  unicamente  costituite  da  nucleo  ed  in  cui  il  citoplasma  è  ridotto 
ad  uno  strato  sottile.  In  cellule  della  stessa  si»ecie  e  perfettamente  normali  si 
hanno  nuclei  tutti  della  stessa  grandezza:  vedremo  in  seguito  come  uno  dei 
fatti  caratteristici,  che  ac-compagna  la  proliferazione  atipica  delle  cellule,  sia 
appunto  il  variare  delle  dimensioni  dei  nuclei. 

Hitruardo  al  numero  dei  nuclei  conteimti   in   una  cellula,  si  può  dire  che 

1.1  9TU;.  —  Voi.  I.  —  2tì. 
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ordinariamente  ogni  cellula  non  ne  possiede  che  uno;  esistono  tuttavia  cel- 
lule con  due  o  tre  nuclei  (cellule  cartilac:inee,  leucociti)  ed  anche  cellule  di 
!iatura  patologica,  che  ne  mostrano  fino  30  o  40  (cellule  giganti). 

II.  —  Elementi  die  normalinente  costituiscono  un  nucleo. 

1.°  Membrana  nucleare,  —  La  membrana  nucleare  è  una  membrana  di 
struttura  ignota,  sottilissima,  che  racchiude  tutto  il  materiale  nucleare.  Se- 
condo alcuni  vi  si  possono  distinguere  due  strati,  uno  cromatico  e  uno  acro- 
matico. Nel  fatto  questa  distinzione  si  può  fare  assai  difficilmente.  Secondo 
altri  la  membrana  nucleare  è  costituita  da  una  semplice  sostanza  omogenea 
detta  antipirenina  (Zacharias);  spesso  alla  sua  superficie  interna  si  accollano 
alcune  delle  masse  cromatiche  che  costituiscono  la  parte  essenziale  del 
nucleo. 

2.**  Succo  nucleare  o  enchilema,  —  K  un  liquido  di  ignota  costituzione, 
che  riempie  il  nucleo  e  in  cui  sono  immersi  gli  altri  elementi  nucleari. 

3."  Reticolo  acromatico.  —  Si  tratta  di  filamenti  assai  sottili,  difficil- 
mente colorabili,  che  si  incrociano  formando  un  reticolo  di  difi'erente 
aspetto  nei  vari  casi.  Secondo  Flemming  questi  filamenti  sarebbero  Siildati 
gli  uni  agli  altri  in  vari  punti,  in  modo  da  formare  una  vera  rete  ;  secondo 
Strassburger  si  avrebbe  un  filamento  unico  e  continuo,  senza  biforcazioni, 
di  cui  le  anse,  semplicemente  accollate  le  une  alle  altre,  riprodurrebhen» 
l'aspetto  di  una  rete.  È  assai  probabile  che  i  filamenti  acromatici  di  questo 
reticolo  servano  a  stabilire  le  connessioni  tra  cromosomi  e  centrosomi  e  che 
quindi  prendano  una  parte  importante  nella  formazione  dei  fusi  cariocin^- 
tici.  Schwartz  ha  chiamato  linina  la  sostanza  che  costituisce  i  filamenti 
acromatici.    • 

4.^  Cromatina  *).  —  Questa  è  la  sostanza  più  caratteristica  e  piiì  imp(»r- 
tante  del  nucleo.  La  sua  disposizione  è  difTerentissima  nelle  varie  cellule: 
talvolta  si  tratta  di  una  unica  massa  centrale,  talvolta  la  cromatina  ò  dis- 
posta in  un  solo  filamento  che  si  avvolge  su  sé  stesso,  formando,  entro  il 
nucleo,  una  specie  di  gomitolo  (Carnoy),  talvolta  costituisce  un  vero  retico- 
lato, talvolta  è  frammentata  in  [)icc<)le  zolle  o  in  granuli  assai  sottili.  In  ogni 
caso  si  ammette  che  le  masse  o  i  filamenti  cromatici  siano  costituiti  da 
gi^uppi  di  corpicciuoli  distinti  (microsomi-)  collegati  tra  loro  da  uno  stroma 
sottilissimo,  acromatico. 

La  cromatina  è  facilmente  riconoscibile  per  le  sue  proprietà  ottiche  e  mi- 
crochimiche ;  a  fresco  ha  im  aspetto  speciale,  dovuto  alla  sua  [)articolan? 
rifrangenza  ;  nelle  cellule  fissate  si  colora  elettivamente  e  intensamente  con 
i  carminii,  le  ematossiline  e  i  colori  basici  di  anilina.  Quanto  alla  sua  costi- 
tuzione chimica  si  può  affermare,  in  base  a  ricerche  microchimiche  e 
specialmente  tenendo  conto  del  suo  contenuto  in  fosforo  (acido  nucleinicu'. 
che  si  tratti  di  un  nucleoproteide.  L'importanza  della  cromatina  nella  ino- 
logia  delle  cellule  si  comprendo  che  deve  essere  grandissima,  se  si  tien 
conto  della  parie  che  ossa  prende  noi  i)rocessi  cariocinetici.  Quasi  tutti  gli 
autori  concordano  nell'anunottere   che   la   cromatina   sia    l'unica    sostanza 


i)  /o'jyixTtvc^  : tinto. 
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nucleare    da    cui  dipenda   Feredità  (vedi    Weismann,    Die   Coniinuiidt  des 
Kchnplnsmas,  pag.  32  e  33). 

5."  SacleolL  —  Sono  corpi  rotondi  od  ovali,  relativamente  voluminosi, 
situati  nelle  maglie  del  reticolo  acromatico  nucleare,  senza  che  prendano 
connessioni  con  esso.  Talvolta  si  ha  un  solo  nucleolo,  talvolta  due  o  tre. 
La  sostanza  che  li  costituisce  e  che  ha  ricevuto  il  nome  dì paranudeina  o  di 
pironi na  possiede  reazioni  microchimiclie  abbastanza  caratteristiche.  È  par- 
ticolarmente da  notarsi,  che  i  nucleoli  si  colorano  elettivamente  con  le  so- 
stanze coloranti  acide.  Riguardo  al  significato  fisiologico  dei  nucleoli  poco 
sappiamo  ;  si  hanno  però  ragioni  per  credere,  che  nei  vari  casi  si  compren- 
dano con  lo  stesso  nome  di  nucleoli  elementi  di  diversa  natura  e  di  diverso 
valore  fisiologico.  Certo  è  che  in  alcune  cellule  secernenti,  in  determinati 
momenti  dell'attività  cellulare,  i  nucleoli  fuoriescono  dal  nucleo  e  vanno  a 
costituire  i  cosidetti  nuclei  accessori. 

C.  —  Centrosomi  *)  e  sfere  attrattive. 

Questi  elementi  furono  per  la  prima  volta  descritti  e  scoperti  da  van  Beneden 
e  da  Roveri  in  certe  cellule  sessuali,  durante  i  periodi  della  loro  riprodu- 
zione. Fu  rapidamente  compresa  l'importanza  che  essi  avevano  pel  processo 
eariocinetico  e  si  iniziarono  subito  altre  ricerche,  per  vedere  se  anche  altre 
cellule  presentassero  tali  formazioni,  sia  nel  periodo  di  riposo,  sia  durante  la 
cariocinesi. 

Recentemente  ò  slata  sollevata  la  questione,  se  questi  elementi  fossero 
realmente  esistenti  nelle  cellule  o  se  non  si  trattasse  piuttosto  di  prodotti 
artificiali,  determinati  dai  fissatori.  Accennando  a  tale  questione,  soltanto 
a  titolo  di  cronaca,  rimandiamo  il  lettore,  che  volesse  prendere  ampia  cono- 
scenza di  essa,  al  recente  libro  del  Fischer,  in  cui  si  tenta  di  dimostrare  che 
tutti  i  risultati  ottenuti  da  tanti  istologi  su  questo  argomento  non  sono  che 
mera  illusione.  A  noi  sembra  che,  anche  messi  da  parte  tutti  g\ì  altri  argo- 
menti, le  osservazioni  fatte  sulle  uova  \i venti,  e  quelle  di  Hallowitz  sugli 
**piteli  delle  salpe  pure  viventi,  che  dimostrarono  l'esistenza  in  essi  delle 
sfere  attrattive  e  dei  centrosomi,  quali  noi  li  vediamo  nei  preparati  fissati, 
«Uccidano  senz'altro  la  questione. 

Altri  problemi  degni  di  una  maggior  tliscussione  sono  i  seguenti  :  sono  i 
centrosomi  organi  permanenti  di  tutte  le  ceUule?  possiede  ogni  centrosoma 
attorno  a  sé  quella  sostanza  fìlamentare,  particolarmente  disposta,  che  si 
chiama  sfera  attrattiva? 

Diremo  subito  che  poco  dopo  le  prime  ricerche  su  questi  elementi  si  cre- 
ile va  che  essi  fossero  propri  soltanto  delle  cellule  in  cariocinesi  e  che  non  si 
presentassero  nelle  cellule  in    riposo.    Strassburger   e   i    suoi  allievi  hanno 


*)  /ev-'sov  ZI  centro  ;  «yw/za  zz  corpo. 
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sempre  negato  nelle  cellule  vegetali  l'esistenza  di  centrosomi,  anche  durante 
Tatto  cariocinetico,  ma  questa  opinione  è  stata  recentemente  contraddetta  da 
Guignard  che  vide  i  centrosomi  nelle  celhde  di  molto  fanerogame.  Holles  Lee, 
non  avendo  osservato  questi  elementi  negli  spermatociti  de\VIIeli>  pomatia, 
volle  pure  negarne  l'esistenza,  e  finalmente  Carnoy  in  una  serie  <li  lavr»ri 
si  dichiara  contrario  alla  opinione  dei  più,  intorno  alla  ubiquità  e  alla  per- 
manenza del  centrosoma  e  delle  sfere.  Ma  contro  l'opinione  di  questi  pochi, 
sebbene  autorevoli  istologi,  stanno  le  osservazioni  di  moltissimi,  come  ora 
andremo  esponendo. 

I.  —  Centrosomi, 

1  centrosomi  furono  ritrovati,  come  elementi  permanenti  delle  cellule,  nei 
seguenti  casi:  nei  leucociti,  nelle  cellule  linfoidi  in  genere  e,  come  reperto 
costante  (Plemming,  M.  Heidenhain),  nei  cosidetti  troml)Ociti  degli  animali 
inferiori  (Giglio  Tos),  nelle  cellule  endoteliali  e  connettivali  di  tessuti  in 
accrescimento  (Flemming),  nelle  cellule  connettivali  (Meves),  nelle  celhde 
pigmentifere  dei  pesci  (Solger),  in  molte  cellule  ghiandolari  (delle  ghiandole 
lacrimali,  salivari,  pepsiniche,  del  pancreas,  dei  reni,  ecc.,  K.  W.  Zini- 
mermann),  negli  epiteli  delle  salpe  (Hallowitz),  negli  spermatociti  e  negli  sper- 
matozoi (Hermann,  Meves,  Lenhosseck),  nelle  cellule  epiteliali  dei  carcinomi 
(Lustig,  Galeotti,  Kostanecki). 

Cosicchì^  per  i  risultati  concordanti  di  così  numerose  ricerche  si  è  f^iunii 
alla  conclusione  che  il  centrosoma  ()  un  organo  permanente  della  cellula, 
e  che  probabilmente  esiste  in  tutte  le  celhde:  se  spesso  non  si  vede,  ciò 
dipende  dalla  difficoltà  tli  colorarlo  difl'erenzialmente  (difficoltà  che,  col  me- 
todo dell'ematossilina  ferrica,  è  stata  in  parte  eliminata,  e  appunto  mediante 
questo  metodo  si  sono  scoperti  i  centrosomi  di  moltissime  cellule,  in  cui  tali 
corpi  non  erano  ancora  stati  visti),  dalla  sua  piccolezza,  dal  fatto  che  per 
vederlo  bisogna  che  cada  proprio  nella  sezit)ne  ottica  tlella  cellula,  altri- 
menti, trovandosi  vicino  al  nucleo,  rimane  da  esso  nascosto. 

1.^  Proprietà  tintoriali.  —  1  centrosomi  si  colorano  particolarmente  bene 
con  il  metodo  della  triplice  colorazione  di  Flemming  e  prendono  un  tono  di 
colore  speciale,  tingendosi  contemporaneamente  con  la  safranina  e  il  violetto 
di  genziana;  secondo  il  metodo  di  Biondi  si  colorano  con  la  fucsina  acida: 
ma  meglio  di  tutto  si  pongono  in  evidenza  mediante  la  ematossilina  ferrica 
che  secondo  M.  Heidenhain  è  proprio  un  reaf/ente  per  i  centrosomi,  giacche 
essi  trattengono,  più  di  tutti  gli  ahri  elementi  cellulari,  questa  sostanzi\  cohv 
rante,  e  mentre  tutto  si  decolora  essi  soli  rimangono  tinti  in  nero. 

2."  Caratteri  morfolof/iei.  —  Secondo  Heidenhain  i  centrosomi  son»»  pic- 
cole sfere  di  grandezza  variabile,  ma  non  sorpassanti  in  genere  un  diametro 
di  0,5  /^.  Hemming  afferma  che  non  S(Mnpre  sono  rotondi,  che  talvolta  invece 
appaiono  allungati  e  che  le  loro  dimensioni  sono  circa  0,5  ;*  per  gli  epiteli 
della  salamandra  e  1,5  ;/  per  i  leucociti.  Hallowitz  trt>vò  nella  salpa  centn^- 
somi  di  diversa  configurazione  ed  estremamente  piccoli.  Swingle  dice  che  i 
centrosomi  sono  in  genere  corjmscoli  alhmgati,  ed  hanno  forme  davate  o 
a  biscotto. 

3."  Numero  dei  centrosomi,  —  In  molte  cellule  fu  descritto  un  sol(^  ren- 
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trosoma,  ma  nel  maggior  numero  tiei  casi  se  ne  riscontrarono  due,  posti  vi- 
cinissimo l*uno  all'altro  (dtplosomi).  Zimmermann  pure  parla  di  diplosomi 
nelle  cellule  epiteliali  e  ghiandolari  dell'uomo  e  di  vari  mammiferi,  come 
una  coppia  di  corpicciuoli,  collocati  entro  un  alone  chiaro  (arcopiasma), 
e  Ballowitz  vide  centrosomi  doppi  nelle  cellule  corneali  dell'uomo  e  negli 
epiteli  della  salpa.  Su  100  di  tali  elementi  questo  autore  ne  vide  solo  25  con 
un  solo  centrosoma,  14  con  3  centrosomi  e  2  con  4.  M.  Heidenhain  trovò 
nel  21  per  cento  dei  leucociti,  vicino  a  una  coppia  di  centrosomi,  un  terzo 
corpuscolo  più  piccolo  e  più  pallido  {centrosoma  accessorio).  Centrosomi 
multipli  furono  veduti  in  epiteli  vibratili  e  finalmente  nelle  cellule  giganti 
del  midollo;  lo  ste&so  Heidenhain  riscontrò  un  numero  grandissimo  «li  questi 
elementi:  una  volta  fino  a  61  ed  un'  altra  fino  a  94!  Veramente  in  questi 
casi  è  lecito  dubitare  se  Heidenhain  non  abbia  preso  per  centrosomi  anche 
altri  corpuscoli  indifferenti. 

4,"*  PosÌMone  dei  centrosomi  nelle  cellule  in  riposo.  —  I  centrosomi  oc- 
cupano sempre  il  centro  della  cosidetta  sfera  attrattiva.  Allorché  esistono 
2  o  3  centrosomi  e  sono  collocati  assai  vicino,  in  modo  che  formano  un 
gruppo  imicrocentroX  essi  sono  circondati  da  una  sola  sfera;  se  invece  sono 
un  po'  più  lontani  fra  loro,  ciascuno  di  essi  possiede  una  propria  sfera  at- 
trattiva. La  posizione  dei  centrosomi  con  la  loro  sfera  è  in  generale  in  vi- 
cinanza del  nucleo  :  spesso  anche  si  trovano  in  una  specie  di  incavatura 
«lei  nucleo  stesso.  Secondo  Hertwig  durante  il  riposo  delle  cellule  i  centro- 
somi stanno  dentro  il  nucleo,  da  cui  fuoriescono  al  momento  in  cui  si  inizia 
il  processo  mitotico.  In  altri  casi  furono  trovati  i  centrosomi  assai  lontano 
dal  nucleo.  Zimmermann  in  certi  e{)iteli  cilindrici  vide  il  nucleo  ad  una 
estremità  e  il  centrosoma  all'altra.  Lenhosseck  negli  epiteli  vibratili  osservò 
i  centrosomi  alla  base  delle  singole  ciglia. 

II.  —  Sfera  nttrattira  (  ar  copi  asma  ^)). 

Boveri  osservò  per  il  primo  nelle  uova  viventi,  intorno  al  centrosoma,  un 
alone  chiaro,  libero  di  granulazioni  e  lo  chiamò  arcoplasma :  O.  Hertwig  e 
Flemming  confermarono  questa  osservazione  non  solo  nelle  uova  viventi, 
ma  anche  nelle  uova  ed  in  altri  tessuti  fìssati  e  trattati  con  i  soliti  metodi 
istologici.  Più  tardi  numerosissimi  autori,  di  cui  già  abbiamo  in  parte  ci- 
tato i  nomi,  descrissero  la  struttiu'a  raggiata  del  protoplasma  intorno  al 
centrosoma,  e  a  questa  struttura  si  dette  il  nome  di  sfera  attrattiva.  Ri- 
leardo  alla  provenienza  dei  raggi  che  la  costituiscono,  alcuni  affermano  che 
essi  partono  direttamente  dal  centrosoma  stesso  ;  mentre  per  altri  essi 
partono  da  una  zona  omogenea,  hi  cui  si  trova  incluso  il  centrosoma  o 
i  centrosomi.  Come  abbiamo  già  accennato,  intorno  ai  centrosomi  di  quasi 
tutte  le  cellule  (se  si  eccettuano  i  centrosomi  multipli  descritti  da  Lenhosseck 
negli  epiteli  a  ciglia  vibratili  e  i  ceiiti*osomi  degli  spermatozoi)  si  trovano 
queste  speciali  strutture  citoplasmatiche,  cosicché,  come  per  il  centrosoma, 
COSI  per  la  sfera  attrattiva  si  può  dire  che  questi  organi  sono  permanenti  e 
comuni  a  tutte  le  cellule. 


*)  ÀfiAi"^  zz  sostengo  :  "xVi.t'ia.  iz  ciò  che  si  foggia. 
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111.  —  Ipotesi  sulla  struttura  della  sfera  attrattioa. 

1.**  Ipotesi  di  Biitschli.  —  Questo  autore,  in  concordanza  con  la  sua  teoria 
alveolare  sulla  struttura  del  protoplasma,  non  ammette  che  i  raggi  della 
sfera  siano  costituiti  da  filamenti,  ma  crede  che  la  centrazione  raggiata  del 
protoplasma  attorno  al  centrosoma  sia  causata  da  processi  di  diffusione,  de- 
terminati dal  centrosoma  stesso. 

2.^  Ipotesi  di  Hertwir/.  —  Hertwig  compara  la  formazione  della  sfera 
attrattiva  con  le  figure  determinate  nella  limatura  di  ferro  dai  due  poli  di 
una  calamita.  I  centrosomi  agirebbero  come  punti  da  cui  emanasse  una 
forza  attraente,  che  si  eserciterebbe  sulle  molecole  del  protoplasma  e  ne  deter- 
minerebbe la  disposizione  raggiata. 

3.**  Ipotesi  di  Flemming.  —  Egli,  ed  insieme  con  lui  tutti  coloro  che 
ammettono  la  teoria  fìlamentare  del  protoplasma,  pensa  che  le  sfere  attrat- 
tive si  producano  per  un  ordinamento  delle  fibrille  protoplasmatiche,  le 
quali  nel  resto  del  protoplasma  si  intrecciano  senza  un  ordhie  determinato. 

Questa  ultima  ipotesi  ci  sembra  la  più  attendibile,  anche  se  non  si  vuole 
ammettere  la  teoria  filare  del  protoplasma.  Le  sfere  attrattive  sarebbero 
quindi  composte  di  filamenti  (prodottisi  i>er  una  speciale  differenziazione  del 
protoplasma  omogeneo),  i  quali  riunirebbero  il  centrosoma  con  le  parti  più 
lontane  del  citoplasma,  ed  è  ap[)unto  per  questa  speciale  disposizione  di  fila- 
menti ivi  riunentisi  da  tutte  le  parti,  che  il  centrosoma  diverrebbe  il  punto 
fisso  su  cui  si  esercitano  le  azioni  dinamiche  di  tutte  le  cellule. 

Un  argomento  in  favore  di  questo  modo  di  interpretare  la  sfera  attrattiva 
ci  è  fornito  da  alcune  recenti  osservazioni  di  Meves  e  di  Heidenhain.  Il 
primo  di  questi  autori,  studiando  le  cellule  cartilaginee  dell'osso  sesamoide 
nel  tendine  di  Achille  della  rana,  vide  che,  in  alcuni  elementi  vecchi,  si  tro- 
vava il  nucleo  alterato  e,  vicino  ad  esso,  il  centrosoma  con  intorno  tutti  i 
filamenti,  ben  visibili,  della  sua  sfera  attrattiva,  mentre  il  citoplasma  era 
completamente  sparito.  Heidenhain  fece  una  osservazione  analoga  sui  leu- 
cociti di  salamandra,  immigrati  nelle  cellule  di  midollo  di  sambuco  e  ivi 
degenerati. 

IV.  —  La  teorìa  del  cinocentro  *). 

L'importanza  che  hanno  i  centrosomi  nella  cariocinesi,  come  i)unti  fissi  su 
cui  agiscono  le  forze  meccaniche  che  producono  la  divisione  cellulare, 
(V.  in  seguito  sulla  teoria  meecanica  della  cariocinesi),  condusse  Heidenhain 
ed  altri  a  pensare,  che  questi  organi  permanenti  delle  cellule  dovessero 
considerai'si  come  centri  dinamici  anche  per  riguardo  alle  altre  attività  cel- 
lulari. Per  questo  Heidenhain  chiamò  microcentro  la  porzione  centrale  della 
sfera  attrattiva,  luogo  ordinariamente  occupato  da  uno  o  da  più  centrosomi. 
Ricerche  ancora  più  recenti  confermarono  (questa  opinione  e  da  Zimmer- 
niann  i  microcentri  furono  chiamati,  in  un  modo  più  determinato,  cinocentri, 
mentre  i  nuclei  rappresenterebbero  dei  chemoceniri.  Al  di  fuori  <lella  fun- 
zione cariocinetica,  i  cinocentri  si  trovano  sempre  il  più  vicino  possibile  ai 
punti  dove  hanno  luogo  fenomeni  motori.  Nei  leucociti  e  nelle  cellule  pig- 


')  /.tv.'ii)  iz  muovo  ;  z/vrpov  zz  centro. 
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mentifere,  di  cui  l'intiero  corpo  è  mobile,  essi  giacciono  nel  mezzo  delle  cel- 
lule (Flemming);  negli  epiteli  vibratili  e  negli  spermatozoi  essi  hanno  po- 
sizioni speciali.  Le  ricerche  su  queste  ultime  specie  di  cellule  sono  troppo 
importanti  perchè  si  possano  lasciare  sotto  silenzio. 

Engelmann  negli  epiteli  vibratili  di  certe  anodonte  osservò  alla  base  di  ogni 
ciglio  un  corpuscolo  che  chiamò  Fasstuch.  Apàthy  confermò  questo  risultato 
anche  per  altri  epiteli  e  finalmente  Lenhosseck,  usando  i  metodi  propri  per 
mettere  in  evidenza  i  centrosomi,  affermò  che  questi  corpuscoli  erano  dei 
veri  centrosomi,  e  che  ogni  ciglio  possiede  un  centrosoma,  il  quale  è  il  centro 
cinetico  del  suo  movimento. 

Meves  dimostrò  l'importanza  che  hanno  i  centrosomi  degli  spermatidi 
nella  costituzione  degli  spermatozoi.  Secondo  questo  autore,  dei  due  centro- 
somi che  esistono  in  ogni  spermatide,  uno  e  mezzo  va  a  costituire  la  parte 
basale  dello  spermatozoo,  mentre  la  rimanente  metà  dell'altro  centrosoma 
si  va  a  localizzare  in  una  parte  distale  del  filamento  assiale  della  coda.  An- 
che altri  lavori  sulla  spermatogenesi  (Lenhosseck,  v.  Bardeleben,  Henneguy) 
dimostrarono  che  i  centrosomi  degli  spermatidi  vanno  a  costituire,  alla  base 
della  coda  dello  spermatozoo,  un  elemento  s[)eciale,  dal  quale  partono  i  fila- 
menti assiali  :  tale  elemento  è  il  cinocentro  (spermacentro  —  secondo  Flem- 
ming) dei  moti  di  questi  filamenti. 
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CAPITOLO  III. 
Metabolismo  ceUnlare. 

(ili  .scambi  delle  euerj^ie  nelle  cellule.  —  Teoria  del  metabolismo:  lo  schema  del  me- 
tabolismo; teoria  dell'autogoverno  dei  corpi  vivi.  —  Gli  scambi  delle  sostanze 
uelle  cellule:  scambi  di  sostanze  gasoso,  scambi  di  sostanze  liquide  (dilTusioue, 
osmosi);  scambi  di  sostanze  solide  (fagocitosi,  digestione  intracellulare,  elimÌDu- 
zione  di  sostanze  solide). 

A.  —  Gli  scambi  uklle  knergie  xellk  cellule. 

Secondo  i  principii  del  naturalismo  scientifico  dobbiamo  considerare  le 
cellule  come  piccole  macchine,  destinate  alle  trasformazioni  delle  energie. 

Ben  poco  sappiamo  sull'intimo  meccafiismo  di  queste  trasformazioni,  ed 
alcune  forme  della  energia  svolte  dalle  cellule  ed  alcuni  lavori  da  esse  com- 
piuti ci  sono  intieramente  ignoti;  sappiamo  però  che  in  questi  fenomeni, 
come  in  qualunque  altro  fenomeno  fisico,  vale  il  principio  della  conserva- 
zione dell'energia,  e  quindi,  anche  se  talvolta  alcuni  fenomeni  cellulari 
semì)rano  discostarsi  dalle  leggi  fisico-chimiche  conosciute,  tuttavia  siamo 
autorizzati  a  negare  per  essi  ogni  interpretazione  vitalistica  in  un  senso  mi- 
stico ;  in  altre  parole  :  tutti  i  fenomeni  che  avvengono  nelle  cellule  viventi 
obbediscono  al  principio  della  conservazione  dell'energia,  dunque  sono  fe- 
nomeni naturali. 

Se  nelle  condizioni  presenti  della  scienza  le  modalità  di  queste  trasforma- 
zioni ci  sono  in  gran  parte  sconosciute,  quando  il  substrato  biologico,  la 
cellula,  si  trova  in  condizioni  normali,  tanto  più  il  problema  è  oscuro  e  dif- 
fìcile, quando  questo  substratcj  si  trovi  in  condizioni  abnormi,  patologiche. 
Ond'è  che  si  può  dire  manchi  del  tutto  un  capitolo  di  patologia  della  cellula  in 
fjuesto  senso,  e  noi,  qui  nel  caso  presente,  indicheremo  solo  il  posto  che  esso 
dovrebbe  occupare  ed  il  contenuto  che  dovrebbe  avere,  dicendo  brevemente 
degli  scambi  (Ielle  energie  nelle  cellule  da  un  punto  di  vista  assai  generale. 

Le  cellule  ricevono  enen/ie  nituali  principalmente  sotto  le  forme  di  energia 
termica,  fotica,  elettrica,  ed  enenjle  potenziali  sotto  la  forma  di  sostanze  chi- 
miche endotermiche,  spesso  molto  complesse  e  capaci  di  fornire  notevoli 
quantità  di  forze  vive,  comìùnandosi  chimicamente  con  altri  elementi  e  spe- 
cialmente con  l'ossigeno  (respirazione)  M.  D'altra  parte  esse  emettono  delle 


0  Mentre  nelle  cellule  animali  la  maggior  parte  dell'energia  è  introdotta  sotto 
forma  potenziale,  nelle  cellule  vegetali  prepondera  la  introduzione  di  energie  at- 
tuali (calore  e  luce).  Anzi  molte  delle  sostanze  che  entrano  nelle  cellule  vegetali 
sono  esotermiche,  e  quivi  sono  trasformate  in  sostanze  endotermiche  mercè  le  euergie 
sittuali  suddette:  in  altre  parole,  mentre  le  cellule  animali  determinano  processi  ana- 
litici nelle  sostanze  che  esse  ricevono  e  da  questi  processi  analitici  traggono  la  fora» 
viva  necessaria  per  le  loro  funzioni,  le  cellule  vegetali  sono  fattori  di  sintesi  ^ 
inqìiegano  por  questo  le  energie  attuali,  che  ricevono  in  copia  dall'esterno. 
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quantità  di  energia  sia  sotto  formo  attuali  conosciute,  calore,  elettricità 
ttorperlini),  luce  (animali  luminosi),  sia  sotto  forme  attuali  incognite  (energia 
nervosa  per  esempio),  ovvero  anche  sotto  la  forma  potenziale  di  sostanze 
non  completamente  ossidate  ([>rodotti  intermedi  di  ricambio);  e  finalmente 
altre  energie  sono  spese  dalle  cellule,  in  lavori  meccanici,  in  lavori  chimici 
(di  dissociazione  e  di  sintesi),  in  lavori  molecolari  (resistenza  a  fenomeni 
osmotici,  a  processi  di  jliffusione,  ecc.)  M. 

In  ogni  modo  se  E  «^  Tonergia  totale  posseduta  dal  sistema  cellula  in  un 
<lcito  momento,  E'  l'energia  totale  posseduta  dalla  stessa  in  un  momento 
successivo,  e  A  è  la  somma  delle  energie  attuali  introdotte.  A*  quella  delle 
«Miergie  attuali  emesse,  nel  perioth)  di  tempo  tra  i  due  momenti;  P  la 
(luantità  di  energia  potenziale  introdotta  e  P'  quella  emessa,  ed  L  la  somma 
dei  lavori  compiuti  dcdla  cellula  nello  stesso  periodo  di  tempo,  abbiamo, 
Ciinsiderando  tutte  queste  quantitii  calcolate  in  calorie: 

E  +  A  +  P  =  E  -f  A'  -h  P'  -h  L. 

B.    —  Teoria   del   metabolismo  2). 

Tra  questi  scambi  di  energie  ci  interessano  principalmente  quelli  che  av- 
vengono sotto  forma  potenziale,  legati  alla  introduzione  ed  alla  eliminazione 
d^lle  sostanze;  cioè  ci  interessa  ora  di  parlare  del  metabolismo  cellulare. 

Se  consideriamo  soltanto  i- fatti  che  ajjpaiono  dalle  analisi  sperimentali,  ci 
risulta  che  (nelle  cellule  animali  di  cui  ora  unicamente  ci  occuperemo)  il 
liiotaholismo  consiste  in  questo  :  introduzione  di  sostanze  ricche  di  energia 
I>otenziale,  eliminazione  di  sostanze  ossidate,  contenenti  un  minor  numero 
ti:  calorie.  Ma  questi  fatti  rappresentano  le  fasi  estreme  di  un  processo  assai 
complicato,  che  si  svolge  nell'intimo  del  protoplasma  cellulare,  processo  di 
cui  non  ci  è  dato  di  riconoscere  direttamente  la  natura,  ma  pel  quale 
{Mussiamo  soltanto  formulare  ipotesi,  appoggiate  indirettamente  da  osserva- 
zioni e  da  esperimenti. 

I.  —  Lo  schema  del  metabolismo. 

L<  »  schema  del  metabolismo  è  il  seguente  : 

Le  molecole  delle  sostanze  nutritizie,  destinate  a  fornire  le  energie  neces- 
^arif*  per  i  lavori  delle  cellule,  introdotte  nelle  cellule  stesse,  vengono  assi- 


i)  Koranyi  ha,  per  es.,  calcolato,  secondo  una  nota  formula  stechiometrica  che 
*iA  il  lavoro  eseguito  nel  trasporto  di  un  certo  numero  di  molecole  da  una  soluzione 
meno  concentrata  in  una  pih  concentrata,  il  lavoro  eseguito  dalle  cellule  renali  du- 
raot**  la  secrezione,  allorché  cioè  esse  estraggono  molecole  dal  sangue  e  le  immettono 
n«»lPorìn»,  liquido  spesso  assai  iportonico  in  confronto  del  sangue  stesso. 

■i)  tAiT(x,8iÀ>w  zz  muto,  cambio. 

LrsTio.    -  Voi.  I.  -  27. 
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milate  dalla  sostanza  vivente,  cioè  entrano  a  far  parte  di  queli'edifizio  mole- 
colare così  complesso  che  è  l'unità  protoplasmatica  ;  è  questa  la  fase  am- 
bolica  0  o  integrativa  del  metabolismo.  Nelle  molecole  giunte  i>oi  a  quesu» 
grado  di  complessità,  incominciano  fatti  di  scissione,  durante  i  quali  si  svol- 
gono delle  energie  attuali,  e  si  distaccano  dalle  molecole  protoptematidu» 
altre  molecole  meno  complesse,  le  quali  vengono  poi  eliminate  ;  questa  è  la 
fase  catabolica  *j  o  disintegrativa.  Ad  essa  succede  una  nuova  fase  anabolica: 
e  cos'i  si  ha  un  avvicendarsi  continuo  di  fatti  anabohci  e  catabolici,  il  chf 
è  veramente  il  fenomeno  caratteristico  della  vita;  sorge  con  questa  e  ter- 
mina con  la  morte.  Con  la  prima  fase  anabolica  comincia  la  vita  del 
protoplasma;  la  prima  fase  catabolica,  non  compensata  da  un  successivo 
anabolismo,  determina  l'istante  della  morte. 

Questo  avvicendamento  di  fenomeni  integrativi  e  disintegrativi  avviene 
secondo  un  ritmo,  di  cui  la  velocità  varia  a  seconda  delle  diverse  specie  di 
cellule  e  degli  stati  in  cui  esse  si  trovano  (è  minima  per  esempio  nelle  con- 
dizioni di  vita  latente).  Questo  ritmo  ò  [)erfetto,  cioè  le  oscillazioni  integra- 
tive e  disintegrative  sono  tutte  uniformi,  allorché  il  protoplasma  si  tmva  in 
certe  condizioni  di  equilibrio,  varia  invece  in  altre  condizioni  ;  ma  queste 
variazioni,  finché  almeno  le  condizioni  stesse  restano  compatibili  con  la  vita, 
non  oltrepassano  certi  limiti,  mercè  speciali  meccanismi  automatici,  inerenti 
alla  natura  stessa  del  protoplasma,  e  per  i  quali  meccanismi  il  ritmo  »■ 
mantenuto. 

II.  —  Teoria  deW autogoverno  dei  corpi  vivi. 

La  storia  di  questi  meccanismi  si  trova  esposta  nella  dottrina  ì\g\\' aiUofjo' 
verno  del  ricambio  nei  corpi  vivi,  dottrina  che  dobbiamo  a  Hcring  e  di  ciu 
esporremo  alcune  delle  idee  fondamentali. 

Allorché  le  condizioni  dell'ambiente  hanno  un  certo  valore  medio  di  in- 
tensità, le  fasi  di  assimilazione  (A)  e  di  dissimilazione  (D)  si  compiono  in 
eguale  misura  ;  il  risultato  della  assimilazione  (A)  è  causa  della  dissimila- 
zione (D)  e  i  prodotti  di  (D)  sono  causa  di  una  nuova  assimilazione,  pei 
intensità  eguale  alla  prima;  la  sostanza  viva  rimane  quindi  immutata  nelh^ 
sua  quantità  e  si  dice  che  essa  è  allora  in  uno  stato  di  equilibrio  autonomo. 
l)erchò  autonome  sono  le  cause  delle  due  fasi  metaboliche. 

Si  capisce  che,  stabilitosi  una  volta  questo  equilibrio,  esso  non  può  di  pe^ 
fiè  alterarsi;  ciò  tuttavia  può  avvenire,  quando  intervengano  variazioni 
nelle  condizioni  dell'ambiente,  quando  intervengano  stimoli. 

(ili  stimoli  possono  avere  un  doppio  eflotto:  u  promuovono  l'assimilazione. 


*)  àv(z,5i//6j  zz  ^etto  ili  »u,  elevo. 
?)  xaTa^i}.)w  zz  getto  giù,  abbatto. 
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e  allora  sono  chiamati  da  Hering  stimoli  assimilativi  (A),  o  promuovono  la 
*Ii«similazione  e  sono  detti  stimoli  dissimilativi  (D).  Essi  provocano  uno  stato 
fìi  mutamento  del  protoplasma,  che  può  esser  <letto  ascendente  nel  caso  che 
«i^iscano  gli  stimoli  (A)  e  discendente  nel  caso  degli  stimoli  (D). 

Nello  stato  di  mutamento  discendente,  essendo  più  intensa  la  fase  catabo- 
lica, più  abbondanti  i  prodotti  disintegrativi,  e  quindi  più  efficaci  le  cause 
di  assimilazione,  aumenta  la  tendenza  alla  reintegrazione,  la  quale  perciò  si 
compie  più  largamente  ed  in  modo  da  compensare  la  perdita  subita  per  Io 
stimolo  dissimilativo  ;  ond'è  che  si  stabilisce  di  nuovo  un  equilibrio  detto 
r/ihmomo  per  stimoli  (U).  Analogamente  si  giunge  ad  un  equilibrio  allonomo 
per  stimoli  (A)  ^). 

Vedremo  in  seguito  come  dovremo  far  conto  tli  queste  idee  per  riguardo 
alle  questioni  sul T accrescimento  della  sostanza  vivente  e  per  la  teoria  della 
irritabilità. 

Ora  passiamo  a  considerare  i  fenomeni  che  rappresentano  gli  stadii,  ini- 
ziale e  finale,  degli  atti  metabolici,  cioè  i  processi  di  introduzione  nelle  cel- 
lule e  di  eliminazione  delle  varie  sostanze,  che  prendono  parte  al  metabo- 
lismo. 

C.  —  Gli  scambi  dellk  sostanze  nelle  cellule. 

I.  —  Scambi  di  sostanze  (jasosc. 

Tutte  le  cellule  respirano,  assumono  cioè  ossigeno  ed  emettono  anidride 
carbonica.  L'introduzione  di  ossigeno  ò  una  condizione  indispensabile  alla 
vita  del  protoplasma,  poiclh''  appunto  da  processi  di  ossidazione  proviene  la 
maggior  parte  della  energia  cinetica,  a  cui  il  protoplasma  deve  tutte  le  sue 
proprietà.  Tuttavia  si  deve  notare  che  non  tutte  le  cellule  prendono  Tossi- 
irtMìo  dall'aria  atmosferica.  Oltre  l'ossigeno  e  l'CO*,  altri  gas  possono  attra- 
v*'rsare  i  protoplasmi,  probabilmente  però  allo  stato  di  soluzione  nei  liquidi 
«•ellulari  ;  allora  essi  frequentemente  provocano  nelle  cellule  speciali  feno- 
m*^ni  di  intossicazione. 

Alcune  ricerche  sulle  modificazioni  morfologiche,  determinate  nelle  cellule 
da  certi  gas,  si  possono  fare  mediante  un  apparecchio  speciale,  la  camera 
di  Engelmann,  che  permette  di  osservare  al  microsco[)io  cellule  mantenute 
in  un'atmosfera  del  gas  che  si  vuole  studiare. 

Verworn  metteva  in  una  atmosfera  di  H  degli  infusori  e  poteva  osservare 
in  «?ssi  processi  di  disgregazione  granulare,  i  quali  si  arrestavano  appena 
\\\  era  sostituito  dall'aria.  Demoor  studiò,    con  Io  stesso  processo,   l'azione 


^)  Si  possono  eon8ìiltaro  su  (juesto  proposito  i  lavori   di   Stefani,  di    Fj 
lUjttazzi  (V.  Apx>nnti  bibliografici). 
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deirn  e  del  clorofolrmio  su  cellule  di  spirogire  e  su  leucociti  di  rana,  e 
trovò  che,  mentre  il  protoplasma  rimane  paralizzato  per  la  sopjjressione 
deiro  o  per  la  presenza  di  un  t^as  anestetizzante,  il  nucleo  non  presenta 
alcuna  alterazione  e  rimane  capace  di  scindersi  per  cariocinesi. 

Da  ciò  si  può  concludere  che  il  processo  della  respirazione  sia  in  certo 
modo  localizzato  nel  citoplasma  e  che  il  nucleo  non  vi  ])rencla  una  parte 
diretta  (Verworn). 

II.  —  Scambi  di  sostanze  liquide. 

I  liquidi  che  entrano  nelle  cellule  ed  escono  da  esse  sono  in  generale  so- 
luzioni acquose  di  differenti  sostanze  colloidi  e  cristalloidi.  Noi  dobbiamo 
considerare  quindi  in  questo  capitolo,  sia  il  passaggio  del  solvente  (ac<iua', 
sia  il  passaggio  delle  molecole  in  esso  «lisciolte. 

È  appena  necessario  accennare  alFimmensa  importanza,  che  questi  i'atù 
hanno  per  riguardo  alla  fisiologia  e  alla  j)atologia  delle  cellule  e  «logli  or- 
ganismi, perocché  essi  dominano  e  regolano  in  modo  assoluto  lo  staio  ilsico 
delle  cellule  e  degli  organi,  le  funzioni  di  assorbimento,  di  secrezione,    ecc. 

.1  principii  fisico-chimici  che,  tenendo  conto  dello  slato  fisico  del  proto- 
plasma (che  è  un  complesso  di  sostanze  colloidi),  governano  nelle  cellule  gli 
scambi  dell'acqua  e  delle  sostanze  in  essa  disciolte,  sono  due:  riuello  della 
diffusione,  e  quello  deìV osmosi. 

1.  —  Diffusione. 

I^  diffusione  dei  cristalloidi  nel  protoplasma  si  crede  a  priori  die  av- 
venga secondo  la  legge  di  Fick,  poiché  (come  dimostrano  le  esperienze  di 
Graham  e  di  Voigtlànder)  la  emigrazione  di  molecole  e  di  joni  avviene  nei 
colloidi  con  una  velocità  presso  a  poco  eguale  a  «piella  che  si  ha  nell'acqua 
pura  (Nernst,  pag.  388). 

Se  il  protoplasma  dunque  fosse  una  sostanza  colloi<le,  pui*amente  obl»o- 
diente  ai  principio  della  diffusione,  esso  sarebbe  impregnato  uniformemente 
da  tutte  le  sostanze  disciolte  nel  liciuido  ambiente. 

Invece  ciò  non  avviene  e,  finché  la  cellula  è  vivente,  l'ingresso  nel  proti»- 
plasma  è  permesso  solo  a  quelle  sostaiize  che  hanno  un  valore  nutritizio  o 
sono  almeno  del  tutto  iimocue.  Sostanze  daimose  per  il  protoplasma  non 
sono  ammesse. 

Queste  considerazioni  sono  una  conseguenza  di  esperienze  fatte  mediante 
sostanze  coloranti  (esperienze  ricordate  a  pag.  105)  e  di  ricerche  più  receniì 
ed  assai  più  importanti  sulla  diffusione  degli  joni,  fra  le  quali  ricerche  b* 
l)rincipali  sono  qtielle  di  Gryns  che  studiò  la  permeabilità  dei  corpuscoli 
rossi  di  fronte  a  varie  molecole  e  joni.  Egli  giunse  alla  conclusione,  cln^ 
gli  elementi  anatomici  sono  permeabili  per  alcune  sostanze  e  per  altre  no.  e 
che  essi  hanno  la  capacità  di  conq)ortarsi  differentemente  in  presenza  di 
varie  sostanze.  Questi  risultati  furono  da  Iledin  e  da  Overton  confermati  per 
riguardo  alle  cellule  vegetali.  Le  osservazioni  di  (piesto  ultimo  autore  nn^ri- 
tano  di  essere  brevemente  riferite. 
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Egli  osservò  che  glialcooli  monovalenti  (alcool  metilico  ed  etilico)  innocui, 
a  piccole  concentrazioni,  per  le  cellule  vegetali,  diffondono  con  facilità  at- 
traverso il  protoplasma  ;  più  diffìcilmente  passano  gli  alcooli  bivalenti  e  gli 
amidi  degli  acidi  monovalenti;  più  lentamente  assai  Turea  e  la  tiourea;  non 
passano  quasi  affatto  gli  alcooli  esavalenti,  gli  amido-acidi  e  i  sali  neutri 
degli  acidi  organici. 

Ancor  più  interessanti  sono  i  risultati  di  altre  esperienze,  che  mostrano 
come  sia  condizionata  la  permeabilità  di  certe  sostanze  e  come  la  facilità 
del  passaggio  delle  sostanze  disciolte  sia  in  certo  modo  e  grado  indipendente 
dalla  loro  solubilità  nell'acqua.  Poiché  Overton  potè  osservare  che  basta  mo- 
dificare lievemente  la  costituzione  chimica  di  una  sostanza,  perchè  cambi  la 
sua  permeabilità.  L'urea,  p.  es.,  diffonde  assai  difficilmente  attraverso  il 
protoplasma  vivente  delle  cellule  vegetali  e  di  alcune  cellule  animali.  Se  si 
sostituisce  poi  ad  un  atomo  di  H  dell'urea  un  gruppo  metilico  od  etilico, 
mentre  allora  la  solubilità  dei  composto  nell'acqua  è  minore,  la  sua  capacità 
di  difl'usione  nel  protoplasnia  rimane  aumentata. 

2.  —  Osmosi. 

\  fenomeni  osmotici  hanno  una  importanza  grandissima  negli  scambi  dei 
liquidi  tra  cellule  e  ambiente,  perchè  la  cellula  ò  composta  di  sostanze  che 
hanno  una  costituzione  la  quale  si  ravvicina  a  quella  delle  membrane  se- 
mipermeabili (che  lasciano  passar  Tacqua  e  non  i  sali),  mentre  la  cellula  è  di 
per  sé  ricca  d'acqua  e  si  trova  sempre  a  contatto  con  altri  liquidi  acquosi. 

In  alcuni  casi  le  cellule  sono  disposte  in  modo,  che  esse  costituiscono  una 
membrana  la  quale  separa  cavità  contenenti  liquidi  diversi;  allora  si  hanno 
da  considerare  gli  scambi  che  avvengono  attraverso  i  protoplasmi  cellulari 
della  membrana  nelle  variazioni  reciproche  delle  concentrazioni  dei  due  li- 
quidi. Allora  è  facile  comparare  le  membrane  costituite  di  cellule  alla  mem- 
brana semi  permeabile  di  un  vero  osmomotro. 

Ma  nel  caso  più  generale  di  cellule  libere  o  riunite  in  tessuti  e  da  tutte 
le  parti  in  contatto  con  lo  stesso  liquido  (plasma  o  linfa),  in  qual  modo  si 
può  parlare  di  una  costituzione  che  renda  possibili  i  fenomeni  osmotici? 

Per  alcune  cellule  vegetali  non  vi  è  alcuna  difficoltà  per  ciò,  i)erocché  esse, 
in  conformità  della  disposizione  del  loro  protoplasma,  rappresentano  dei  veri 
osniometri  naturali.  Su  tali  cellule  invero  sono  state  latte  bellissime  ricerche 
da  Pfeffer,  da  De  Vries,  da  Overton,  le  (piali  ricerche  sono  ormai  cosi  ben 
conosciute  che  sarebbe  superlìuo  parlarne. 

Per  le  cellule  animali,  soltanto  in  alcuni  casi  speciali  si  può  parlare  di  una 
costituzione  consimile,  e  cioè  allorché  si  ha  una  specie  di  parete  proto- 
plasniatica,  limitante  una  cavità  che  contiene  liquidi,  come,  p.  es.,  avviene^ 
nelle  cellule  della  corda  dorsa/is,  nelle  così  dette  cellule  cartilaginose  e  ve- 
scicolose  dei  prosobranchi,  nelle  cellule  entodcrmiche  di  alcuni  celenterati  e 
tunicati  (Overton).  In  queste,  per  variazioni  osmotiche  del  liquido  ambiente, 
si  hanno  fenomeni  analoghi  a  (luelli  che  avvengono  nelle  cellule  vegetali. 

Ma  per  tutte  le  altre  cellule  animali  non  si  può  riconoscere  una  tale  co- 
stituzione e  quindi,  tenendo  anche  conto  della  oscurità  che  regna  sulla 
struttura  del  protoplsisma,  non  possiamo  farci  una  chiara  rappresentazione 
del  come  avvengano  questi  fenomeni  e  solo  esistono  alcune   ipotesi  in  prò- 

I)OSÌtO. 


Digitized  by 


GoogÌQ 


214  PAUtK  III.   —  CkPlTOU)  TERZO 


Se  r ipotesi  di  Bùtschli  (pag.  188)  corrispondesse  alla  reale  struttura  del 
protoplasma,  si  potrebbe  pensare,  che  ogni  alveolo  rappresentasse  una  cel- 
letta  osmotica  e  che  le  lamelle  interalveolari  fossero  meml)rane  semiper- 
meabili ;  ma,  mancando  in  realtà  le  prove  sufficienti  per  ammettere  l'ipotesi 
di  Bùtschli,  mancherebbero  anche  le  ragioni  per  una  interpretazione  in  questo 
senso  dei  fenomeni  osmotici  cellulari. 

Secondo  altri  lo  strato  esterno  del  protoplasma  di  ogni  cellula  avrebbe  una 
maggiore  compattezza  e  fungerebbe  da  membrana  semipermeabile,  mentre 
la  parte  interna  sarebbe  costituita,  come  abbiamo  detto,  da  una  sostanza  fi- 
sicamente simile  ad  una  soluzione  colloide,  contenente  anche  molecole  li- 
bere o  osmoticamente  assai  attive.  Cos'i  gli  scambi  osmotici  avverrebbero 
attraverso  la  membrana  esterna,  tra  questa  soluzione  colloide  e  1  liquidi 
dell'ambiente. 

Ma  anche  questa  opinione  è  assai  ipotetica,  in  quanto  che  le  osservazioni 
microscopiche  non  permettono,  nella  maggior  parte  dei  casi,  di  riconoscere 
una  difierenza  così  marcata  tra  le  parti  più  esterne  delle  cellule  e  la  loro 
parte  centrale. 

In  ogni  caso  è  certo,  che  i  fenomeni  osmotici  si  verificano  secondo  le  leggi 
fisiche  ben  conosciute,  allorché  le  cellule  non  morte,  e  questi  fenomeni  con- 
sistono in  una  imbibizione  d'acqua  (rigonfiamento)  che  giunge  fino  ad  una 
plasmolisi  *)  (disfacimento  granulare),  quando  le  cellule  si  trovano  in  soluzioni 
ipotonich»^  in  un  rim[)icciolimento  o  raggrinzamento,  quando  esse  riman- 
gono in  una  soluzione  ipertonica. 

Molti  processi  degenerativi,  descritti  da  una  parte  col  nome  di  idropisia 
cellulare,  di  racuolizzazionCy  di  cariorexi,  di  citorexi  e  dall'altra  qualificati 
con  le  espressioni  <li  ragarinz-amentOy  ispessimento  del  citoplasma  e  del 
nucleo^  sono  da  attribuirsi  a  cambiamenti  osmotici,  avvenuti  dopo  la  morte 
delle  cellule. 

Infatti,  sebbene  molte  cellule  si  trovino  fisiologicamente  in  un  ambiente 
osmotico  poco  variabile  (legge  della  isosn)oticità  dei  liquidi  deirorganismo — 
Dreser,  W'inter,  Fant)  e  Bottazzi  — ),  tuttavia  variazioni  molto  gravi  di  questo 
possono  avvenire  in  casi  morbosi;  inoltre  moltissime  cellule  si  trovano  a 
dover  sopportare  s^piilibri  di  pressione  osmotica  considerevole,  allorché  si 
trovino  isolate  in  liquidi  non  organici. 

Ma  è  adesso  ormai  dimostrato  cIh*  le  cellule  vive  si  comportano  osmoti- 
camente in  modo  diverso  dalle  cellule  morte,  in  grazia  di  speciali  mecca- 
nismi di  regolazione,  i  quali  flmno  sì  che,  a  seconda  dei  casi,  i  fatti  osmotici 
ora  si  verifichino  ed  ora  no. 

Invero  le  cellule  viventi  si  comportano  talvolta  come  corpi  semipermeabili 
([)ermeabili  cioè  per  l'acqua  e  non  i)er  le  sostanze  in  essii  disciolte);  altre 
volte,  come  abbiamo  visto,  lasciano  l'adito  alla  diffusione,  divengono  cioè 
totalmente  permeabili  o  permeabili  di  fronte  a  certe  sostanze  e  ad  altre  no; 
altre  volte  infine  si  comportano  come  corpi  del  tutto  impermeabili  e  non  si 
verifica  più  né  osmosi  né  diflusione. 

E  non  é  che  si  tratti  di  una  differenza  di  costituzione  nei  vari  casi,  pe- 
rocché la  stessa  cellula  può  comportarsi  <liversamente  a  seconda  che  é  viva 


*)  :T/7.:^aa    r  plasma  ;  /ó?:;  zz  (ìissolii/.loiio. 


Digitized  by 


GoogÌQ 


METABOLISMO   CEI.LUI.ARK  215 


o  morta,  che  è  in  istato  di  funzionalità  o  di  riposo,  che  si  trova  di  fronte  a 
certe  soluzioni  piuttosto  che  a  certe  altre. 

La  necessità  die  esistano  meccanismi  lU  regolazione  per  rispetto  allo  stato 
osmotico  intracellulare  e  meccanismi  di  resistenza  verso  le  forze  osmotiche 
deirambiente  è  resa  evidente,  se  si  pensa  alla  necessità,  che  le  cellule  in  ge- 
nere hanno,  di  contenere  una  quantità  relativamente  costante  d'acqua,  affine 
di  non  venir  deformate  e  di  non  perdere  i  loro  rapporti  normali  con  Te- 
sterno  ;  se  si  pensa  alla  necessità  di  certe  funzioni  che  epigono  trasporti  di 
liquidi  e  di  sostanze  disciolte  in  certe  determinate  direzioni. 

Per  confermare  le  considerazioni  sopra  esposte,  citeremo  alcuni  dei  nu- 
merosi fatti,  messi  in  luce  da  osservazioni  ed  esperienze  sui  fenomeni  osmo- 
tici cellulari. 

Se  si  prendono  delle  cellule  semoventi  (spermatozoi,  infusori,  amebe),  nelle 
quali  i  niovimenti  sono  appunto  un  criterio  sufficiente  per  giudicare  della 
loro  vitalità,  e  si  pongono  in  soluzioni  ipo-  o  ipertoniche,  si  vede  che  le  loro 
dimensioni,  l'aspetto  del  loro  protoplasma  non  cangia,  finché  esse  son  capaci 
di  muoversi.  Appena  queste  cellule  sono  divenute  imn^obili,  appena  uccise 
(p.  es.,  con  vapori  di  cloroformio),  cambiano  le  loro  dimensioni  e  l'aspetto  e 
la  refrangenza  del  loro  protoplasma  e  si  ha  una  evidente  dimostrazione  del- 
l'ingresso o  della  fuoriuscita  di  acqua.  Finché  son  viventi,  il  protoplasma  re- 
siste alla  diflerenza  delle  pressioni  osmotiche  intra-  ed  estracellulari  (diffe- 
renza che  può  equivalere  a  parecchi  cm.  di  mercurio)  e  il  fatto  osmotico 
non  si  verifica;  appena  le  cellule  sono  morte  l'equilibrio  osmotico  si  sta- 
bilisce. 

Da  alcune  recenti  ricerche  di  Bottazzi  sul  sangue  di  pesci  teleostei  marini 
risulta  che  la  pressione  osmotica  di  esso  (corrispondente  a  circa  a  =  1,035) 
è  quasi  la  metà  di  quella  dell'acqua  di  mare  in  cui  vivono  (che  corrisponde 
a  circa  ^  :=^  2,29).  Ora  il  sangue  di  questi  pesci  resta  separato  dall'acqua 
di  mare  soltanto  per  mezzo  degli  epiteli  bronchiali  e  se  attraverso  questi  si 
potesse  stabilire  l'equilibrio  osmotico  (e  gli  epiteli  bronchiali  formano  una 
membrana  che  ha  tutta  l'apparenza  di  una  membrana  semipermeabile) 
l'acqua  del  sangue  di  questi  pesci  sarebbe  in  grandissima  parte  assorbita. 
Il  contrario  avviene  per  i  pesci  d'acqua  dolce,  nei  quali  la  pressione  osmotica 
del  sangue  (a  =:  0,48,  A  =  0,44)  é  assai  maggiore  della  pressione  osmotica 
dell'acqua  ambiente  (A  =  0,023,  A  —  0,030).  Infine  vi  sono  dei  pesci  che  pas- 
sano dall'acqua  di  mare  all'acqua  dolce  senza  soffrire;  e  gli  epiteli  bron- 
chiali di  questi  dovrebbero  sopportare  variazioni  di  parecchie  atmosfere  di 
pressione,  se  si  comportassero  come  membrane  semipermeabili  ;  ma  il  fatto 
che  questi  pesci  resistono  a  una  tale  variazione  dimostra  che  ciò  appunto  non 
è,  e  che  gli  epiteli  bronchiali  dei  pesci  si  comportano,  finché  son  vivi,  come 
corpi  impermeabili  per  l'acqua  e  per  i  sali. 

Secondo  Loeb  e  Miss  Cooke  le  proprietà  osmotiche  delle  fibre  muscolari 
cambiano  col  loro  stato  funzionale,  nel  senso  che,  dopo  il  lavoro,  assoi'bono 
acqua  anche  da  soluzioni  ipertoniche. 

Le  cellule  che  costituiscono  le  pareti  secernenti  del  rene  si  trovano  da 
una  parte  in  contatto  col  sangue,  dall'altra  con  l'orina  già  secreta,  di  cui 
la  pressione  osmotica  varia  assai  (da  A  —  0,02  a  A  ~  4,72  —  Dreser  — ).  So 
queste  cellule  si  comportassero  come  semplici  membrane  osmotiche,  come 
potrebbe  il  rene  servire  da  organo  regolatore  per  il  mantenimento  della  co- 
stanza nella  pressione  osmotica  del  sangue  t 
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Le  esperienze  di  O.  Coimlieim  sui  fenomeni  ti eJrassorbi mento  intestinale 
condussero  questo  autore  alla  conclusione  che  l'intestino,  di  cui  le  cellule  di 
rivestimento  siano  morte  (uccise  per  azione  d'arsenico),  si  comporta,  osmo- 
ticamente come  una  membrana  indifTerente,  mentre,  finché  le  cellule  sono 
vive,  esse  servono  di  barriera  impermeabile  ai  liquidi  dell'organismo  e  la- 
sciano passare  invece  i  liquidi  del  contenuto  intestinale. 

Dalle  classiche  ricerche  di  Heidenhain,  e  da  quelle  più  recenti  di  Hoel>er, 
pure  sull'assorbimento  intestinale,  risulta,  che  soluzioni  di  NaCl  vengono  rias- 
sorbite ta  toto,  anche  se  considerevolmente  anisotoniche  per  rispetto  al 
sangue  :  di  fronte  ad  altre  soluzioni,  per  esempio,  di  Mg  SO*,  il  riassorbi- 
mento è  insignificante  o  non  avviene  affatto  e  si  stabiliscono  allora  i  feno- 
meni osmotici  secondo  le  leggi  fisiche  conosciute. 

Riepilogando:  nelle  cellide  morte  avvengono  i)rocessi  di  diffusione  e  di 
osmosi  in  conformità  della  natura  colloide  dei  protoplasmi  cellulari  —  nelle 
cellule  vwe  gli  scambi  tlei  liquidi  e  delle  sostanze  hi  essi  dìsciolte  avven- 
gono in  modo  vario,  a  seconda  delle  necessità  fisiologiche  delle  cellule  stesse. 
Sui  fattori  di  queste  variazioni,  se  siano  da  considerarsi  come  manifestazioni 
di  attività  prettamente  vitali  o  di  particx)lari  modificazioni  fisiche,  che  av- 
vengano a  seconda  dei  casi  nei  protoplasmi  stessi,  regna  ancora  una  com- 
pleta oscurità. 

Riguardo  alla  natura  chimica  delle  sostanze  disciolte  nei  liquidi  che  en- 
trano nelle  cellule  ed  escono  da  esse,  non  possiamo  dilungarci  tropi>o,  tanto 
I)iù  che  gli  studi  chimici  .sul  metabolismo  cellulare  sono  assai  poco  progre- 
diti, e  le  nostre  nozioni  in  tal  proposito  provengono  solo  dalle  ricerche  sul 
ricambio  materiale  degli  nitieri  organismi.  Ancor  meno  poi  sappiamo  sulle 
alterazioni  del  metabolismo  cellulare  in  condizioni  patologiche  delle  cellule, 
allorché  esse,  per  esenipio,  si  trovino  in  stati  di  degenerazione  più  o  meno 
avanzata. 

III.  —  Seamhi  dì  .sostanze  solide. 

L'assunzione  e  l'eliminazione  di  sostanze  dotate  di  una  certa  consistenza 
(»  rivelabili  mediante  ross(»rvazione  microscopica,  sono  fatti  che  avvengono 
in  moltissime  cellule.  Su  questo  proposito  noi  prenderemo  inconsiderazione 
soltanto  le  particolarità  morfologiche  che  si  verificano  in  questi  processi. 

L  —  Introduzione  di  sostante  solide  —  Fagocitosi  ^), 

Molte  cellule  animali  sono  capaci  di  incorporare,  mediante  una  attività 
l)ropria,  piccolissime  porzioni  di  sostanze,  che  si  trovino  nel  loro  ambiente, 
Questo  fenomeno,  che  ha  ricevuto  il  nome  di  /a(/oeitosi  e  che  negli  organismi 
superiori  è  proprio  di  cellule  speciali  { fagociti),  ha  un'importanza!  grandis- 
sima non  solo  in  riguardo  alle  cellule,  per  opera  di  cui  la  fagocitosi  si 
compie,  ma  anche  per  l'economia  generale  dell'organismo  a  cui  i  fagociti 
appartengono. 

La  fagocitosi  fu  osservata  per  la  prima  volta  da  Haeckel,  il  quale,  avendo 


1)  payerv  :-  divorare  ;  /  Jro;  s^  colluhi. 
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iniettato  ad  un  mollusco  del  genere  Tethys  una  sospensione  di  indaco,  trovò 
granuli  di  una  tale  sostanza  nei  leucociti  di  questo  mollusco.  Cotali  osser- 
vazioni furono  poi  ripetute  da  altri  su  cellule  diverse,  tutte  dotate  di  mo- 
vimenti ameboidi  (amebe,  rizopodi,  eliozoi,  mixomiceti,  leucociti  di  diffe- 
rente natura),  poiché,  come  asserì  Pfeffer,  l'incorporazione  di  sostanze  solide 
non  può  avvenire  che  per  effetto  dell'attività  motrice  delle  cellule  medesime; 
<^sse  spingono  degli  pseudopodi  intorno  al  corpicciuolo  da  incorporarsi;  questi 
j»seudopodi  si  ricongiungono  poi  al  di  là  del  corpicciuolo  stesso,  il  quale 
viene  così  a  trovarci  entro  il  citoplasma  della  cellula. 

Ma  le  ricerche  più  importanti  su  questo  argomento  sono  quelle  di  Metsch- 
uikoff,  che  specialmente  sperimentò  con  leucociti  di  diversi  animali,  posti 
y<rtito  al  microscopio,  in  presenza  di  granuli  di  carminio,  o  di  sostanze  cor- 
puscolari di  varia  natura.  Metschnikoff  constatò,  che  non  tutti  i  leucociti  sono 
capaci  di  una  tale  attività,  ma  solo  alcuni  fra  es^i,  i  quali  si  distinguono  per 
caratteri  particolari. 

Negli  organismi  superiori  i  fagociti  comi»iono  svariate  funzioni,  e  servono 
principalmente   al  trasporto  ed    alla   distruzione  di    materiali   svariatissimi 


Vì^.  51.  —  Un  biiciUo  d«'l  carbonchi»,  ooloruti   con   la    vpisuvina    nell'interno   di    un    leucocita   della 
ratia.  Lo  duo  fisfure  rappresicntau»  due  stati  di  movimento,  della  Btessn  cellula  (da  Mctscbnikoftj. 

«^vj  inutili  che  vengono  a  trovarsi  nei  liquidi  organici  o  tra  i  tessuti.  Così  essi 
incorporano  detriti  d'altre  cellule  in  via  di  disfacimento  e  in  ispecie  di  cor- 
y>uscoli  rossi,  cristalli  di  varie  sostanze  che  si  formano  nei  tessuti,  pigmenti, 
sostanze  corpuscolari  penetrate  dall'esterno  (per  esempio  la  i)olvere  di  car- 
bone ins[>irata  che  giunge  negli  alveoli  polmonari)  e  finalmente  bacteri  ed 
altri  niicroparassiti. 

La  fagocitosi  dei  bacteri  si  può  studiare  assai  bene,  iniettando  nella  ca- 
vità addominale  di  una  rana,  una  coltura  di  bacilli  del  carbonchio  e  colo- 
ran<io  poi  mediante  la  vesuvina  i  leucociti  che  si  ritrovano  nell'essudato  pe- 
ritoneale. Si  ve»iono  così  colorati  dalla  vesuvina  i  bacilli  già  morti  ed  in  via 
«li  disgregazione,  mentre  quelli  ancor  rimasti  viventi  non  assumono  il  colore. 
Nella  fìi:^.  51  sono  rappresentate  due  posizioni  dello  stesso  leucocita  in  due 
momenti  dopo  l'inglobazione  di  un  bacillo  ;  nella  fig.  52  si  vedono  vari 
leucociti  contenenti  filamenti  di  diversa  lunghezza.  Secondo  Metschnikoff  il 
j»pocasso  di  «listruzione  del  bacterio  comincia  nelle  parti  interne  di  esso, 
mentre  la  membrana  ("  la  più  resistente  e  l'ultima  a  sparire. 

La  distruzione  dei  bacteri  penetrati  in  un  organismo  è  certamente  roi)ei'a 
più  importante  che  i  fagociti  sono  capaci  di  compiere,  e  Metschnikoff,  che 
con  tanto  acume  e  con  tanta  esattezza  ha  studiato  questi  fenomeni,  costruì 
su  di  essi  una  teoria  dell'immunità,  la  quale  ha  avuto  un  periodo  di  gloria 

Li  **T1«.   —  Voi.  T.  —  28. 
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nella  storia  delle  malattie  infettive  ed  anche  adesso  merita,   tra  le   altn^ 
teorie  sull'immunità,  tutta  la  considerazione  degli  studiosi. 

Non  ò  qui  il  caso  di  riassumere  tale  teoria  già  esposta  precedentemente», 
e  basti  ora  il  ricordare  che,  secondo  MetschnikoM",  i  fagociti  costituiscono 
un  esercito  di  difesa  dell'organismo,  per  lottare  contro  la  propagazione 
dei  microbi  patogeni  ;  che,  dato  l'ingresso  di  (piesti  ultimi,  lo  stabilirsi  o 
no  di  una  malattia  infettiva  dipende  dall'esito  di  questa  lotta:  se  i  fagociti 
sono  capaci  di  incorporare  e  di  distruggere  i  bacteri,  la  malattia  si  arresta 
fin  dal  suo  inizio;  nel  caso  contrario  avviene  la  morte  dell'animale  infettato. 


Fijr.  :.2. 


(Quattro  leucociti  di  rana,  chf  i-noclùiMlono  dei  bacilli  dt4  carlKnichio  vivi  (incolori), 
morti  (colorati;  (<ia  Metschuikoft). 


Oltre  che  nei  leucociti,  la  proprietà  fagocitaria  si  riscontra  anche  in  cel- 
lule di  altra  natura.  Tra  gli  epiteli  non  è  raro  di  trovare  elementi  dotati  di 
questa  proprietà;  così  si  (!»  affermato  che  certi  epiteli  intestinali  assumono 
le  gocce  di  grasso  per  mezzo  di  un  processo  di  fagocitosi  (Thanhoferi:  ti*a 
le  cellule  di  origine  patologica,  è  noto  elio  alcuni  elementi  di  cancri  e  <li 
sarcomi  agiscono  come  fagociti,  e  cosi  pure  le  cellule  giganti  dei  noduli  tu- 
bercolari, sifilitici  e  leprosi  CMetschnikoff,  Podwvssotzky). 

2.  —  hifjestioiie  intnicellulare. 

I  corpuscoli  assunti  dalle  cellule,  dotate  di  proprietà  fagocitaria,  su1mscoii«s 
per  opera  del  protoplasma  che  li  circonda,  delle  modificazioni  considerevo- 
lissime e  spesso  vengono  totalmente  trasformati  in  sostanze  di  nutrizione  per 
le  cellule  stesse. 

1  poteri  trasformatori  del  ])rotoplasma  sono  in   generale   così   validi,   die 
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anche  sostanze  assai  resistenti,  quali  i  granuli  di  carmino  e  d'indaco,  i  pig- 
menti, i  cristalli  di  sostanze  minerali,  vengono  modificati  e  spesso  intiera- 
mente distrutti  dai  fagociti. 

Ancor  più  rapide  sono  tali  decomposizioni,  allorché  gli  elementi  incorpo- 
rati dai  fagociti  sono  sostanze  organiche  facilmente  trasformabili;  e  su 
questo  rapporto  abbiamo,  oltre  gli  studi  di  Metschnikoff  sui  bacteri,  quelli 
di  Meissner  e  di  Greenwood  sui  granuli  di  amido,  ingeriti  da  certi  infusori, 
quelli  di  Kriikenberg  su  particelle  di  albumina  coagulata  ingerite  da  amebe. 
Quest'ultimo  autore  è  riuscito  a  dimostrare  la  presenza  di  pepsina  nel  pro- 
toplasma di  ([ueste  cellule  fagocitiche,  e  quindi  potè  concludere,  che  la  di- 
gestione intracellulare  avviene  in  un  modo  analogo  alla  digestione  stomacale 
degli  organismi  superiori.  Greenwood  afferma  che,  intorno  ai  corpuscoli  as- 
sunti per  fagocitosi,  si  forma  sempre  una  cavità  vacuolare  (vacuolo  dige- 
stivo) in  cui  si  raccolgono  enzimi,  prodotti  dal  citoplasma  e  destinati  alla 
«ìigestione  del  corpuscolo  incorporato. 

Liì  modalità  morfologiche  della  digestione  intracellulare  si  possono  osser- 


•»   A 


; 


fi  ti.  53.  —  DiAthiKÌouc  ili  rtrpiiwoli  rossi  per  opera  dei  leucociti,  nella  milza  di  una  iSaZamandra  av- 
velenata cou  piridina:  a,  nu  leucocita  che  aHsutuo  per  fagooitoAi  un  frammento  di  corposcolo 
roHtw  alt4;rato;  b,  <\ìfitf»tUme  intracellulare  dei  frammenti  inglobati;  e,  leucocita  contenente  i  gra- 
nuli di  pijnncntn  che  risultano  dalla  digestione  intracellulare.  Ingr.  950  d.    (da  un  disegno  ong.). 

vare  assai  bene  nei  leucociti  della  milza  di  molti  animali,  ma  specialmente 
«logli  anfibi,  nei  quali  i  leucociti  cooperano  attivamente  alla  distruzione  dei 
corpuscoli  rossi  vecchi  ed  usurati. 

Si  vedono  allora  questi  frammenti  di  corpuscoli  rossi,  sempre  riconosci- 
l»ili  per  il  loro  colore,  incorporati  dai  fagociti,  spezzettarsi  e  ridursi  sempre 
più  fli  volume,  mentre  si  formano  presso  ad  essi  granuli  di  pigmento  ema- 
tica), i  quali  sono  il  prodotto  ultimo  delle  decomposizioni  a  cui  l'emoglobina 
va  incontro  in  tale  processo  di  digestione. 

ÌJi  fìg.  .53  rappresenta  appunto  un  tale  processo.  Il  leucocita  rappresen- 
tato in  ff  sta  inglobando  un  [)ezzo  di  corpuscolo  rosso,  in  quello  disegnato 
in  h  si  vedono  frammenti  di  corpuscoli  rossi  e  alcuni  granuli  di  pigmento; 
in  e  poi  il  leucocita,  che  ha  già  digerito  dei  frammenti  di  corpuscoli  rossi, 
è  pieno  di  granuli  di  escrezione. 

Analoghi  fatti  si  possono  riscontrare  nelle  cellule  di  embrioni  che  pro- 
vengono da  uova  oloblastiche,  poiché  in  queste  cellule  restano  sempre  delle 
piastrine  di  <leutoplasma  le  quali  forniscono  di  materiali  nutritizi  le  cellule 
«tesse.  Anche  in  questo  caso  si  verifica  un  processo  di  digestione  intracel- 
lulare e  le  piastrine  di  deutoplasma  che  lo  subiscono  si  frammentano  e  si  ri- 
ducono sempre  più  di  volume,  mentre  compaiono  granuli  che  rappresentano 
ijrli  ultimi  residui  d'una  tal  <ligestk)ne.  La  ùg,  53  può  dare  un'idea  di  questo 
fatto:  in  ossa  le  piastrine  di  deutoplasma  sono  colorate  in  rosso. 
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3.  —  Eliminazione  di  sostanze  solide. 

I  prodotti  ultimi  della  digestione  intracellulare  che  avviene  nello  cellule 
fagociticlie»  quali,  per  esem[)io,  i  granuli  di  [)igniento  ora  ricordati,  vengon». 
emessi  per  un'attività  motrice  delle  cellule  stesse,  diretta  a  tale  scopo.  La 
fase  ultima  di  ogni  atto  fagocitico  è  il  rigetto  di  questi  prodotti  escretivi. 


Fij;.  54.  —  DigeHtiom»  intrae<'Iliilai*e  del  dcnt4ii>IaHum  in  una  relluln  ;ìi  ìhimi  «U  Trìtoue  (da  Caleutti/. 

Iiitfr.  1500  d. 

Ma,  oltre  che  nei  fagociti,  anche  nelle  altre  cellule,  sebbene  inca[)aci  di 
nutrirsi  con  sostanze  solide,  si  può  constatare  una  escrezione  di  elementi  so- 
lidi, i  quali  hanno  l'aspetto  di  granuli  piccolissimi,  clie  si  possono  mettere  in 
evidenza  mediante  metodi  speciali  di  colorazione.  È  stato  ormai  dimostraci» 
che,  in  molti  casi,  alcuni  dei  granuli  che  Àltmann  chiamò  bioìAasti,  non  son»> 
altro  che  questi  ultimi  prodotti  catabolici,  destinati  ad  essere  esj)ulsi. 


Flg.  óà,  —  Due  c«dlule  «'pidermoìdali  di  Spelayt-ii.  (rraniili  di  esci-ezione  e  di  pij^meiUo. 
lugr.  lóOO  d.  (dii  (Jaleoiti). 

Anche  dal  nucleo  si  vedono  fuoriuscire  questi  granuli  di  escrezione,  i  quali 
traversano  il  citoplasma,  vi  si  modificano  talvolta  chimicamente  e  morfolo- 
gicamente (cioè  cambiano  di  dimensione  o  di  reazione  miei'ochimioa'  e  [>ol 
vengono  del  tutto  eliminati. 

Nella  flg.  55  sono  riprodotte  due  cellule  epidei-miche  di  un  anfibio  (Spe- 
lerpcs  fuscus)  ricche  u\  (piesii  granuli  di  natura  escretiva,  dei  (piali  aicuni 
sono  coloi-ati  in  rosso,  mediante  uno  speciale  processo  di  coloi*azione,  uuMUrn 
altri  hanno  il  colorito  bruno  dei  granuli  <li  pigmento  che  poi  si  ritrovali* > 
tra  qu(^ste  c(*llule  stesse  o  anche  in  altri  tessuti  deiraniraale.  Secoiulo  al- 
cuni autori,  a  tutti  i  granuli  di  pigmento  che  così  si  formano  si  deve  asse- 
gnare il  valore  di  elementi  di  escrezione. 

Finalmente  nella  flg.  5(3  si  possono  vedere  i  gi-anuli  di   escrezione  che  si 
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ritrovano  nelle  fibre  muscolari  e  che  sono  il  prodotto  della  attività  metabo- 
lica delle  fibre  stesse.  Nella  fibra  qui  rappresentata,  tali  granuli  sono  più 
grossi  e  \nù  numerosi  del  consueto,  poiché  la  fibra  stessa  era  stata  costretta 
ad  un  lavoro  esagerato  mediante  ripetuto  eccitazioni  elettriche.    Ciò   è    in- 


■  ^'^'y^.f^^éfy^^' 


Fi}?.  56.  —  Fnimmouto  di  ima  flbm  niu«*eoìaie  di  i^peìerpes,    che   aveva   saluto    forti  coiitrnxìoiii  per 

ripetute  eccitazioni  con  i-orrente  fnradica.  Grossi  e  numeioBÌ  granuli  di  »*st reziono. 

Iii<^i-.  1Ó0U  d.  (da  (falcetti). 

vero  una  riprova  che  a  questi  granuli  si  deve  dare  il  significato  di  elementi 
catabolici.  Questi  granuli  di  escrezione,  di  cui  la  sorte  comune  ù  dì  essere 
espulsi  dalla  cellula,  si  ritrovano  poi  ne*j^\ì  interstizi  cellulari,  dove  [)roba- 
bilmente  si  sciolgono  nei  liquidi  interstiziali  e  contribuiscono  alla  forma- 
zione della  linfa. 
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CAPITOLO  IV. 

Fisiologia  6  patologia  della  aeoresioiio 

8e<*rezione  iìsiologica:  cellule  secernenti  di  prima  specie  ;  secrezione  granulare,  se- 
crezione per  mezzo  di  plasmosomi,  secrezione  di  elementi  liquidi.  —  Cellule  se- 
cementi  di  Heconda  specie.  —  Anomalie  delle  secrezioni  :  ipersecrezione,  ipose- 
crezìone,  fenomeni  secretori  in  cellule  di  natura  patologica. 

A.  —  Secrkzione  fisiologica. 

I  fenomeni  secretori  sono  da  consiilerai^si  come  importantissimi  fra  quelli 
die  si  compiono  per  opera  delle  cellule,  poiché  questi  fenomeni,  special- 
mente ne^li  elementi  ghiandolari,  prendono  un  predominio  assoluto  su 
tutte  le  altre  manifestazioni  della  vita  cellulare. 

Noi  non  possiamo  adesso  considerare  i  fenomeni  secretori  nelle  relazioni 
che  essi  hanno  con  l'economia  degli  interi  organismi  a  cui  le  cellule  secer- 
nenti  appartengono  ;  dobbiamo  soltanto  limitarci  ad  esporre  i  fatti  principali 
che  riguardano  le  cellule  in  istato  di  secrezione,  considerate  isolatamente. 
11  nostro  studio  sarà  ora  essenzialmente  morfologico,  giacché  le  osser^'azioni 
microscopiche  sono  quelle,  che  ci  forniscono  i  dati  più  necessari  per  deter- 
minare i  meccanismi,  secondo  i  quali  sì  svolgono  i  processi  secretori  nel  seno 
dei  protoplasmi  cellulari. 

Dobbiamo  far  subito  una  distinzione  fondamentale,  che  fu  posta  in  luce  da 
Kolliker,  il  quale  distingue  i  fenomeni  di  secrezione  in  due  specie: 

1."  Le  cellule  producono  delle  sostando  che  esse  stesse  hanno  elnboraio 
(puncreas,  ghiandole  salivari  e  pepsiniclie,  ecc.). 

2.°  Le  cellule  secernentl  da  una  parte  assumono  sostante  che  si  irocano 
tiel  loro  ambiente y  e  le  emettono  inalterate  da  un'altra  parte  (reni,  ghian- 
dole lagrlmali). 

I.    —  Cellule  secernentl  di  prima  specie. 

La  ciuestione  più  importante  e  che  prima  deve  essere  discussa,  è  quella 
che  si  riferisce  al  meccanismo  della  formazione  dei  prodotti,  che  costituiscono 
il  secreto.  Su  questo  proposito  sono  state  esposte  diverse  opinioni. 

Alcuni  credono  che  il  j>rotopl€isma  stesso  vada  a  costituire,  per  trasfonna- 
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zioni  cliimiclie  delle  sue  molecole,  i  prodotti  secretori,  e  in  ciò  concordano 
con  la  teoria  di  C.  Bernard  sul  cliimismo  delle  piante  e  degli  animali, 
poiché  questo  autore  ammette,  che  negli  organismi  si  produca  una  sola  specie 
di  sintesi,  la  continua  formazione  di  protoplasma,  e  che  da  questo  provengano, 
per  scissione,  tutte  le  altre  sostanze  ternarie  e  quaternarie,  da  cui  gli  orga- 
nismi sono  composti.  In  conformità  di  ciò  si  avrebbe  nei  processi  s<»cretori 
una  continuata  formazione  di  protoplasma  a  spese  dei  materiali  nutritizi  che 
arrivano  alle  cellule  e  dall'altra  parte  una  più  o  meno  profonda  disintegra- 
zione di  esso,  per  la  formazione  di  [)rodotti  secretori.  Secondo  questa  opi- 
nione, si  verificherebbe,  durante  il  periodo  secretorio  di  una  ghiandola,  una 
dùiiruzione  di  tutte,  le  cellule  attive,  e  (luesta  perdita  sarebbe  poi  compensata 
da  speciali  processi  riparatori.  Così  i  prodotti  della  secrezione  proverrebbero 
solo  assai  indirettamente  dai  materiali  nutritizi. 

Secondo  altri  autori,  in  speciali  processi  secretori  si  ha  solo  una  parziale 
iiistruzione  di  protoplasma  [)er  la  formazione  del  secreto  ;  una  porzione  di 
esso  rimarrebbe  inalterata  intorno  al  nucleo,  e  da  questo  si  riprodurrebbero 
le  cellule  intiere. 

In  questo  senso  parla  lieidenhain  per  riguardo  al  meccanismo  di  secre- 
zione di  differenti  ghiandole  e  specialmente  delle  ghiandole  sebacee,  a  i)r(»- 
posito  delle  quali  egli  dice:  «  l'na  proliferazione  degli  epiteli  e  una  progre- 
diente metamorfosi  grassosa  del  protoplasma  cellulare,  sono  i  fatti  essenziali 
del  processo  secretorio»:  e<l  a  proposito  delle  ghiandole  mammarie  all'erma, 
che  gli  elementi  del  latte  si  formano  per  metamorfosi  delle  parti  più  interne 
delle  cellule;  solo  i  nuclei  restano  fìssati  alla  membrana  propria  dell'acino 
e  riproducono  le  cellule  intiere,  nell'intervallo  tra  due  atti  seci'etori;  ma  tal- 
volta anche  alcuni  nuclei  si  alterano  e  vanno  intieramente  perduti. 

Insieme  a  queste  teorie  che  ammettono  la  distruzione  del  protoplasma  per 
la  formazione  dei  prodotti  secretori,  va  posta  anche  quella  di  Altmann,  in- 
(|uantochè  questo  autore  afferma  che  sono  i  bìoìtlasti  i  quali,  trasforman- 
dosi chimicamente,  diventano  prodotti  di  secrezione. 

Altri  autori  non  consentono  che  si  abbia  una  distruzione  del  f)rotoplasma 
durante  l'attività  di  una  cellula  secernente,  già  per  la  considerazione  d'in- 
dole generale  che  in  questo  caso  si  avrebbe  una  inutile  perdita  di  energia, 
il  che  nella  economia  degli  esseri  organizzati  mai  non  avviene.  Le  molecole 
organizzate  del  protoplasma  si  devono  formare  per  sintesi  di  prodotti  più 
^empiici,  quali  sono  quelli  che  costituiscono  il  substrato  nutritizio  delle  cellule. 
•Se  a  questo  processo  di  sintesi  dovessero  seguire  delle  scissioni  i)er  la  for- 
mazione dei  materiali  più  semplici  che  costitituiscono  i  secreti,  il  lavorìo 
della  sintesi  andrebbe  in  parte  perduto.  È  più  naturale  quindi  pensare,  ch«» 
i  materiali  nutritizi  vengano  trasformati  dal  protoplasma  in  i)r(Mlotti  se- 
«•retori  (i>iù  o  meno  complessi  dei  primi)  senza  passare  per  la  sintesi  del  pio- 
toplasma. 

In  questo  senso  parla  Hertwig  {\n\ix,  54):  «  Il  protoplasma  utilizza  il  ma- 
teriale greggio  a  lui  apportato,  per  costruire  con  esso  sostanze  di  meravi- 
irliosa  costituzione,  che  nelle  cellule  devono  servire  per  speciali  lavoiù  ». 

Vln  altro  sostenitore  di  questa  teoria  ù  Pflùger  (pag.  128)  il  quah^  si  esi)rime 
chiaramente  in  proposito,  dicendo  che  le  cellule  ghiandolari  formano  in 
loro  stesse  i  i)rodotti  secretori  per  una  speciale  attività  del  protoplasma,  si 
liI>erano  poi  di  questi  prodotti  a   tempi   <leterminati,   e,  dopo   l'emissione  di 
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essi,  ricominciano  ropeni  ioro.  Una  simile  opinione  è  condivisa  da  Nus-shauni, 
da  Van  Geliucliten  e  in  i)arte  anche  da  l^ngley  e  da  Ranvier. 

Pas.siamo  adesso  a  trattare  delle  sottili  apparenze  morfologiche  che  si  ri- 
scontrano nelle  cellule  ghiandolari,  in  relazione  con  i  meccanismi  delle  secre- 
zioni. 

Questi  meccanismi  sono  tliftbronti  a  seconda  che  si  tratta  della  produzione 
di  secreti  solidi  o  liquidi,  o  noi  tratteremo  separatamente  tali  questioni, 
avvertendo  però,  che  in  alcune  cellule  essi  vi  si  possono  presentare  contem- 
poraneamente. 

1.  —  Secrezione  granulare. 

Dopo  i  classici  studi  istologici  di  Heidenhain  sulle  ghiandole  secernenti, 
molti  autori  si  occuparono  di  rintracciare  le  più  sottili  apparenze  morfolo- 
giche delle  cellule  in  secrezione,  ed  una  delle  particolarità  più  importanti 
che  attrasse  l'attenzione  degli  studiosi,  fu  la  presenza,  nelle  cellule  ghiando- 
lari, di  granulazioni  più  o  meno  grandi,  disposte  in  modi  particolari,  entro 
il  citoplasma  ed  il  nucleo. 

Non  si  tardò  allora  a  stabilire,  che  queste  granulazioni  avevano  un*im- 
jiortanza  essenziale  nei  [)rocessi  secretori,  e  la  loro  esistenza,  in  differenti 
cellule  ghiandolari  al  momento  delle  attività  secretorie,  fu  constatata  da 
Heidenhain,  da  Asp,  da  Teraskiewicz,  da  Pflùger,  da  von  Ebner,  da  Nuss- 
haum,  ecc.  Le  ricerche  di  questi  autori,  ormai  antiche  di  fronte  alle  recenti 
investigazioni,  valsero  già  allora  a  stabilire,  che  questi  granuli  non  sono 
altro  che  i  prodotti  stessi  della  secrezione  o  stadi  iniziali  di  essi,  sostanze 
cioè  che  tlebbono  servire  alla  elaborazione  com[)leta  del  secreto. 

In  un  periodo  a  noi  più  vicino,  i  citati  granuli  secretori  sono  stati  studiati 
specialmente  nelle  ghiandole  che  producono  enzimi  e  ricevettero  il  nome, 
jippunto  perche  servono  a  costituire  i  fermenti,  di  granuli  di  zìmoqene  ^' 
(Heidenhain)  o  di  prozù/iot/ene  (Theohari). 

Fra  le  numerosissime  ric(»rche  fatte  a  scopo  t li  studiare  questi  granuli,  cite- 
remo quelle  di  Nicolas  sulle  ghiandole  salivari,  di  Langerhans,  di  Kùhiie  e 
Lea,  di  Laguesse  sul  pancreas,  di  Leon  e  Theohari  sulle  ghiandole  gastriche, 
di  Rawitz  sulle  ghiandole  salivari  dei  cefalopodi,  di  Trambusti  e  di  Ferrari 
sulle  cellule  epatiche,  ecc.  Degne  di  particolare  menzione  sono  le  osserva- 
zioni di  Kùhne  e  Lea,  fatte  sottoponendo  al  microscopio  sottili  espan- 
sioni del  pancreas  di  conigh  viventi.  In  tal  modo  questi  autori  |H)terono 
osservare  <lirettamente  la  formazione  dei  granuli  e  la  loro  emigrazione  dai 
contorni  del  nucleo  verso  la  [>arte  delle  cellule  che  limita  il  lume  ghian- 
dolare ;  da  queste  ricei'che  si  ha  cos'i  una  conferma  delTesistenza  reale  dei 
graimli  secretori,  al  di  fuori  di  ogni  artifìcio  di  preparazione,  e  dei  movi- 
menti che  questi  granuli  eseguiscon«>  entro  il  citoplasma. 

Del  resto  i  granuli  secretori,  e  specialmente  quelli  che  hanno  dimensioni 
considerevoli,  si  possono  mettere  in  evidenza  con  differenti  metodi  di  colo- 
razione, ma  specialmente  serve  a  tale  scopo  la  fuxina  acida  (metodo  di 
Hiondi,  metodo  di  xVltmann,  metodo  di  (ialeotti),  con  la  quale  si  colorano  in 
izenere  tutti  i  granuli  secretori,  anche  nei  primi  i>eriodi  della  loro  formazione. 
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I  principali  risultati  di  tutte  queste  ricerche,  ora  ricordate,  si  possono  for- 
mulare brevemente  così: 

l.<»  Nelle  cellule  secretorie  che  producono  granuli  si  trovano  questi  ele- 
menti in  quantità  assai  differente  a  seconda  dello  stato  delle  cellule  stesse. 
Nel  massimo  dell'attività  secretoria  le  cellule  sono  piene  di  numerosissimi 
irranuli,  mentre  nei  periodi  di  sosta  essi  mancano  quasi  completamente. 

2.  I  granuli  son  sempre  allogati  entro  particolari  vacuoli  del  citoplasma 
e  le  loro  dimensioni  sono  maggiori  nelle  parti  più  periferiche  delle  cellule  e 
specialmente  in  corrispondenza  delle  cavitii  ghiandolari;  sono  minime  in 
vicinanza  del  nucleo. 

3.®  Assai  spesso  i  granuli  di  secrezione  mostrano  differenti  proprietà  mi- 
«•rochimiche  a  seconda  della  loro  grandezza  e  della  loro  posizione  nel  ci- 
t(>plasma. 

Questo  fatto  è  stato  messo  bene  in  evidenza  da  Altmann  per  riguardo  alle 
i:hian(lole  sebacee,  dove  i  granuli  secretori,  dapprima   semplicemente  fu\i- 


"^-^LaX 


Fi:^.  57.  —  .Secrezione  nelle  cellule  delle  tfhiandole  del  veleno  {Spelerpe»):  a,  h1  principio  della  se- 
rrozioue  :  uumeroBe  j^ranulazìoui  nel  niu-len;  b,  nel  miuisirao  della  attività  di  neorozlone  :  nucleo 
con  Hcarse  grannlazioni  :  citoplannia  ricco  di  grossi  ;n*auuli  di  Bccreto.  Ingr.   1)50  d. 

(da  Trìimbusti). 

nofìli,  si  ricoprono  più  tardi  di  uno  strato  di  grasso,  colorato  in  nero  dall'a- 
cido osmico  (ed  in  questo  momento  i  granuli  mostrano  una  doppia  colo- 
razione :  cioè  la  parte  centrale  è  rossa  e  alla  periferia  appare  come  un  alone 
fioro)  e  finalmente  divengono  dei  semplici  globetti  di  grasso. 

Anche  nelle  ghiandole  mucipare  si  può  constatare  una  difterenza  di  rea- 
zione fra  i  granuli  di  diversa  età,  poiché  anche  essi  sono  originariamente 
fuKinofili  e  poi,  dopo  essersi  trasformati  in  mucina,  divengono  basofìli. 

a)  Partecipazione  del  nucleo  alla  secrezione.  L'idea  che  il  nucleo  prenda 
una  parte  impiu-tante  nella  foriìiazione  dei  secreti  fu  già  espressa  da  Leydig, 
da  Carnoy  e  da  altri,  in  conseguenza  di  certi  studi  sulle  glandolo  filiere  dei 
]»raclii  delle  farfalle:  poi,  più  di  recente,  questa  aflermazione  fu  sostenuta  da 
Ivoi-schelt,  il  quale  studiò  i  processi  secretori  nelle  ghiandole  salivari  del  Chi- 
ronoTìxufi  plumosius  e  nelle  cellule  dell'epitelio  follicolare  di  insetti  del  ge- 
nero lianatra  e  Nepa\  in  generale  si  tratta,  secondo  questo  autore,  di  pro- 
lungamenti o  ramificazioni  nucleari,  che  si  spingono  verso  le  parti  delle  cel- 
iai s.ti,;.  _  Voi.  1.  —  29. 
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lule,  ove  più  intensa  è  l'elaborazione  dei  prodotti  secretori,  e  che  cedono  al 
citoplasma  sostanze  destinate  a  tali  prodotti. 

Loewit,  vide  nei  leucociti  granuliferi  dei  gamberi,  che  certi  prodotti  di  se- 
crezione comparivano  inizialmente  nel  nucleo  sotto  la  forma  di  corpi  spe- 
ciali, che  egli  chiamò  pirenogeni. 

Anche  Lukianow  constatò  in  epiteli  di  salamandra  il  passaggio  di  ele- 
menti nucleari  nel  citoplasma. 

Le  ricerche  di  Trambusti  e  di  Galeotti  hanno  condotto  questi  autori  ad  af- 
fermare, che  nel  nucleo  avviene  la  prima  elaborazione  dei   granuli,  che    si 
manifestano  poi  come  elementi  di  secrezione.  Questi  granuli  già  nel  nucleo 
,,.;  si  colorano  con  la  fuxina  acida  e  si 

/*•*•;.*.  possono,    mediante  questa   sostanza 

.'•'•••*•••  colorante,  mettere  assai  bene  in  evi- 

.  : .','  V  •  •;  •  •  (lenza. 

•     ••'■.•'.•.*  Nella  i\^,  57  sono  rappresentati  due 

.  •    •.  \         '  stadi   delle   cellule   secernenti    nelle 

*7^^7^ii^  ghiandole  del  veleno  dello  Spelerper. 


•  "p''y^V^'v^  in  una  si  è  appena  iniziato  il  processo 

'^^--T^ ll^Tì:»>^r'  secretorio  e  si  vede  i^  nucleo   pieno 

di  granuli  fuxinofìli  fittamente  dispo- 
sti ;  neir altra  si  ha  lo  stadio  sucxjes- 
„  ,    ,  .  ^.  „   ,  sivo  ;    il    nucleo   non  contiene  quasi 

li;;.  58.  —  T;mi  ttoUula  del  pancrt'as  dì  i^pelerpen  ,       '  .  ... 

noi  motnouto  dollft  necro/.iono,    dimostrante  In        piU   granuli,    mentre  qUCStl,   aSSai  piU 

lonnnzioncdeigranuHmz^^^^^^^  ^^^^^^^^  occupauo  Una  considerevolo 

porzione  del  cito])lasma.  Anche  nelle 
cellule  epatiche,  in  quelle  del  pancreas  (v.  fìg.  58),  delle  ghiandole  stoma- 
cali, ecc.,  sono  stati  constatati  analoghi  fenomeni,  che  si  possono  ben  rive- 
lare usando  il  metodo  di  Galeotti,  il  quale  ha  il  vantaggio  di  colorare  in 
rosso  anche  le  granulazioni  p'ù  piccole,  che  poi  spiccano  -sul  resto  degli 
elementi  nucleari  e  citoplasmatici,  i  quali  rimangono  tinti  in  verde. 

b)  Dopo  ciò  lo  schema  del  meccanismo  della  secrezione  granulare  si  \*uò 
formulare  cosi  :  il  primo  impulso  alla  secrezione  parte  dal  nucleo,  in  cui 
vengono  elaborati  i  primi  granuli  di  secrezione;  questi  fuoriescono  poi  dal 
nucleo  e,  passati  nel  citoplasma,  cominciano  in  esso  a  emigrare  verso  la  parte 
della  cellula  che  corrisponde  alla  cavità  ghiandolare.  Durante  questo  pas- 
saggio ingrandiscono  per  l'apposizione  di  materiali,  forniti  loro  dal  citopla- 
sma medesimo,  e  talvolta  mutano  perciò  le  loro  reazioni  microchimiche.  Poi. 
ad  un  determinato  momento,  tutti  i  granuli  completamente  formati  vengono 
espulsi  dalla  cellula  e  gettati  nelle  cavità  ghiandolari,  ove  servono  a  costi- 
tuire la  parte  più  imi)ortante  del  secreto.  Compiutosi  cos'i  Tatto  secretorio, 
la  cellula  s'impiccolisce,  il  suo  citoplasma  compare  di  nuovo  omogeneo  e  com- 
j)atto,  il  nucleo  si  presenta  privo  di  granulazioni,  e  questo  stato  di  rìfioso 
dura  fino  a  che  insorgano  nuovi  stimoli  secretori. 

2.  —  Secrezione  per  mezzo  di  plasmosomi  *). 

Col  nome  di  plasmosomi  vennero  indicati  degli  elementi  speciali,  di  con- 
lìgurazione  rotonda  od  ovale,  di  dimensioni  piuttosto  grosse,  che  in  genere 
presentano  affinità  verso  i  colori  acidi  di  anilina  e  verso  la  safranina. 


*)  Tr/Ì7//x  :    plasma;  cvr/'  i^  corpo. 
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Questi  elementi  furono  talvolta  ritrovati  nel  nucleo,  talvolta  al  di  fuori  di 
e-sso  ;  nel  primo  caso  furono  designati  come  nucleoli  e  nel  secondo,  allorché 
riiggiungono  considerevoli  dimensioni,  ricevettero  anche  il  nome  di  nuclei 
af'cesHori  [Nebenkerne). 

Nussbaum  e  Gaule  desorisseroperi  primi  questi  nuclei  accessori  nelle  cel- 
lule pancreatiche  di  animali  inferiori,  e  accennarono  alla  loro  importanzii 
per  i  fenomeni  secretori  che  si  verificano  in  queste  cellule.  La  loro  origine 
nucleare  fu  dimostrata  da  Ogata  e  da  Platner,  i  ([uali  asserirono  che  essi  si 
{>roducevan(i  per  gemmazioni  del  nucleo,  e  poi  fu  confermata  da  Ver  Eecke 
che  a  questi  elementi  diede  il  nome  di  (-ariosomi  M. 

«laleotti,  studiando  nel  pancreas  e  nella  tiroide  cotali  processi  secretori,  potè 
verificare  l'oriiriue  nucleare  dei  cosidetti  nuclei  accessori,  e  constata  inoltre 


Qb 


''^^ 


K'::-   "io.  —  VeiioiiM'iil  di  w»crezionfi  nelle  celiale  pancrenticlie  :    n,  formazione  di   plaHmosonii    (nncloi 
.vM-o4.«»ri)  e  di  Hcarsifluimi  grautili  di  ziino^iio;  A,  frainmentaziono  dei  plasmottomi. 
Ingr.  lOóO  d.  (da  (Jaleotti). 

r«  une  essi,  giunti  nel  citoplasma,  si  irammentino  e  si  trasformino  in  i)ro<lotti 
NfV'retori  di  natura  differente  da  quelli  costituiti  dai  granuH  fuxinofìli.  Do]m) 
la  soiuministrazione  di  diuretina,  vide  aumentare  la  produzione  di  tali  ele- 
nu^nti.  Probabilmente  nel  pancreas  esistono  due  processi  secretori,  uno 
irranulare  e  Taltro  die  avviene  col  mezzo  di  questi  plasmosomi.  Ambedue 
dfH'orrono  indipendentemente  nella  stessa  cellula  e,  a  seconda  della  natura 
<ie^'li  stimoli  che  agiscono  su  di  essa,  predomina  l'uno  e  l'altro,  o  talvolta 
nii«>  d'essi  anche  al  tutto  si  annulla.  Nella  fìg.  5*J  sono  rappresentati  am- 
bedue <iuesti  processi  di  secrezione. 

Riguardo  ad  altri  processi  secretori,  dipendenti  dalla  formazione  di  plasmo- 
di »ini.  ricorderemo  le  osservazioni  di  Kllemberger,  il  quale  vide  originarsi  i 
;rrarinli  di  pigmento  da  s])eciali  *'nrioplnsmosomi  d'origine  nucleare.  Simil- 
mente Loewit  e  Jarisch  affermano  che  il  pigmento  derivi  da  zolle  di  so- 
stanze fortemente  tingibili,  che  si  formano  dapprima  dentro  il  nucleo. 

Altri  plasmosomi  (enclares  protoplasniniiqucH)  furono  descritti  da  van 
Gf^hiichten  nelle  cellule  del  tubo  digerente  di  alcuni  insetti,  e  vennero  pure 
c«»nsi<1erati  come  elementi  di  secrezione. 


I)  ziojov  —  nucleo  ;  ^iaa  ,-z  corpo. 
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3.  —  Secrezione  di  elementi  liquidi, 

hi  certe  cellule,  alcuni  prodotti  della  secrezione  sono  liquidi  tino  dal  loro 
primo  prodursi  entro  il  citoplasma. 

In  questi  casi  le  modificazioni  morfologiche,  che  compaiono  nel  citoplasma 
secernente,  sono  assai  semplici,  e  consistono  in  genere  nella  formazione  di 
vacuoli^  i  quali  ordinariamente  sono  assai  più  piccoli  nella  regione  basale 
della  cellula,  più  grandi  nella  parte  che  corrisponde  al  lume  ghiandolare;  e 
quindi,  allorché  la  cellula  è  piena  di  secreto,  il  suo  protoplasma  assume  una 
struttura  spugnosa.  Il  contenuto  dei  vacuoli  si  versa  poi  nelle  cavità  ghian- 
dolari e  le  cellule,  nell'intervallo  fra  un  atto  secretorio  e  Taltro,  ritornano 
ad  assumere  un  aspetto  omogeneo  e  compatto. 

In  alcune  cellule  (ghiandole  piloriche  dello  stomaco)  sono  stati  veduti  av- 
venire parallelamente  due  processi  di  secrezione,  uno  col  solito  meccanismo 
della  produzione  di  granuli,  TaUro  con  la  formazione  dei  vacuoli  e  remis- 
sione di  un  secreto  liquido,  e  si  ha  ragione  di  credere  che  anche  in  altre 
ghiandole  si  verifichi  la  stessa  cosa. 

H.  —  Cellule  sece menti  di  seconda  specie. 

È  noto  come  in  tutti  gli  organismi  esistano  degli  organi  speciali,  tlestinati 
alla  eliminazione  dei  prodotti  tossici  del  ricambio,  che  si  accumulano  nel 
sangue.  Le  cellule  di  questi  organi,  detti  eniuntoriy  estraggono  da  una  parte, 
(mediante  una  attitudine  elettiva  di  cui  ci  è  del  tutto  sconosciuta  la  natura) 
dai  liquidi  con  cui  esse  sono  in  contatto,  tali  sostanze,  e  le  rigettano  in  ap- 
positi canali  che  guidano  questi  prodotti  airesterno. 

Noi  non  possiamo  entrare  nelle  questioni  che  riguardano  il  meccanismo 
di  tale  passaggio  <lelle  sostanze  escrementizie  e  le  forze  per  cui  essr»  sì  sta- 
bilisce giacché  si  tratta  di  lenomeni  in  parte  ancora  indeterminati  *).  Anche 
le  modificazioni  morfologiche  che  si  i>roducono  nei  protoplasmi  cellulari,  por 
dato  e  fatto  del  passaggio  di  queste  sostanze,  sono  poco  note,  e  quìntli  noi 
dovremo  ora  limitarci  a  riferire  soltanto  i  risultati  di  alcune  esperienze  che 
riguardano  le  cellule  dei  canalicoli  nMiali. 

Le  ricerche  più  importanti  su  tal  proposito  sono  quelle  che  furono  fatte 
col  mezzo  di  speciali  sostanze  coloranti,  non  tossiche,  le  quali  sono  stat.» 
iniettate  nel  sangue  di  vari  animali  e  di  cui  si  è  poi  studiato  il  meccani^^niu 
di  eliminazione  attraverso  i  reni.  Heidenhain  nel  1875  studiò  reliminazion»* 
tleirindigosolfato  di  sodio  (una  sostanza  colorante  bleu)  iniettato  nelle  vene 
di  vari  animali  a  sangue  caldo.  Kgli  constatò  che  questa  s<istanza  passava 
specialmente  attraverso  il  protoplasma  che  costituiva  i  bastoncelli  degli  epi- 
teli renali.  Fatti  analoghi  furono  osservati  «la  Chrzonszczewsky,  il  (piale,  oltre 


*)  Heidenhain  a  questo  proposito  dice:  *  Come  i  più  bassi  organismi  marini 
estraggono  dairacqua  dolPoccano  la  calce  e  l'acido  silicico  discioltivi  in  quantìtii 
infinitamente  pìccola,  alìinc  di  costruirsi  un  riparo  con  questi  elementi,  cos'i  gli 
cpiteH  di  certo  porzioni  dei  canalicoli  renali  raccolgono  dalla  linfa  che  li  circoiidn 
certe  sostanze  (urea,  acido  urico),  discioltevi  in  piccole  proporzioni  e  le  immettono 
nei  canalicoli  renali  per  esser<j  eUnnuate  »• 
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ali* imi igosol fato  di  sodio,  usò  anche  la  fuxina,  da  Wittich  che  adoperò  il 
carminio  ammoniacale  e  da  EhrJich  che  sperimentò  col  bleu  di  alizarina  e 
col  bleu  di  indofenolo.  Questo  autore  afferma  che,  nel  passaggio  attraverso 
i  protoplasmi  renali,  queste  sostanze  coloranti  si  riducono  e  divengono  in- 
colore; la  colorazione  poi  ricompare  (e  con  ciò  si  dimostra  che  esse  sono 
rimaste  per  un  certo  tempo  ad  imbevere  i  protoplasmi  cellulari)  sottopo- 
nendo gli  organi  degli  animali,  che  ricevettero  le  iniezioni,  a  mezzi  ossidanti. 

Più  recentemente  Kowalewsky  sperimentò  le  sostanze  ora  ricordate  su 
divei'si  crostacei  ed  insetti  e  vide  che  nelle  cellule  degli  organi  escretori  si 
coloravano  alcuni  granuli,  i  quali  sarebbero,  secondo  (juesto  autore,  i  por- 
tatori delle  sostanze  da  essere  escrete.  Grand is  e  Cuenot  ripeterono  poi 
(pieste  esperienze  con  analoghi  risultati. 

Ricerche  fatte  con  i  soliti  metodi  istologici  dimostrarono,  nelle  cellule  re- 
nali, la  presenza  di  granuli  di  differente  grandezza  e  configurazione,  e  di 
vacuoli  e  vescichette  di  natura  secretoria.  Tali  furono  i  risultati  dei  lavori 
di  Steiger,  di  van  der  Stricht,  di  Thor  Rothstein,  di  Disse. 

Con  i  metodi  istologici  più  delicati,  usati  per  lo  studio  dei  fenomeni  secre- 
tori in  genere,  si  sono  potuti  osservare,  nelle  cellule  renali,  corpuscoli  inten- 
samente colorabili  con  la  fuxina,  di  forma  ^assai  irregolare,  e  per  i  quali  (a 
differenza  dei  granuli  di  altri  [)rocessi  secretori)  non  si  poteva  riscontrare 
un'origine  nucleare.  Oltre  a  questi  granuli  si  osservano  sempre  dei  vacuoli 
più  o  meno  grandi  e  numerosi,  che  stanno  ad  indicare  il  piissaggio  di  so- 
stanze li<iuide  attraverso  il  citoplasma. 

Fatti  consimili  sono  stati  osservati  anche  nelle  cellule  delle  ghiandole  la- 
crimali. 

B.  —  Anomalie  dkllk  SECRKzroNr. 

Gli  studi  sulla  secrezione  per  quello  che  riguarda  la  fisiologia  cellulare, 
sono,  come  si  è  potuto  vedere,  abbastanza  progrediti,  e  per  questo  e  per  la 
importanza  che  hanno  anche  in  rapporto  con  fatti  patologici  ne  abbiamo 
abbastanza  diffusamente  trattato.  Invece  nel  campo  della  patologia  cellulare, 
per  quello  che  riguarda  le  anomalie  della  secrezione,  quali  alterazioni  della 
funzionalità  secretoria  della  cellula,  tali  studi  sono  restati  assai  indietro,  tan- 
toché a  questo  ca[)itolo  della  patologia  cellulare,  che  dovrebbe  essere  dei 
più  importanti,  non  possiamo  dare  che  uno  sviluppo  assai  limitato. 

Per  non  uscire  dal  campo  che  (jui  ci  spetta,  noi  non  potremo  prendere  in 
esame  le  anomalie  delle  secrezioni,  considerandole  dal  punto  di  vista  del- 
rimportanza  e  dell'effetto  che  esse  i)ossono  avere  sidl'organismo,  di  cui  gli 
elementi  secernenti  fanno  parte,  ma  ci  dovremo  occupare  esclusivamente 
delle  alterazioni  dei  processi  secretori  per  riguardo  alle  cellule  in  cui  essi 
si  svolgono,  considerando  questi  come  organismi  ex  se  e  le  anomalie  della 
secrezione  come  un  fatto  morboso  di  questi  organismi. 

In  tale  esame  seguiremo  gli  schemi  dei  processi  secretori  che  abbiamo 
precedentemente  descritto. 

Le  anomalie,  di  cui  ci  occuperemo,  possono  ripartirsi  in  tre  gruppi  distinti  : 
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anomalie  per  esagerazione  del  processo  secretorio,  ipersecrezione,  ac- 
compagnate da  deviazioni  più  o  meno  grandi  dei  meccanismi  normali  — 
diminuzione  deirattività  secretoria  o  iposecrezLone  —  comparsa  di  feno- 
meni secretori  più  o  meno  anomali  in  cellule  di  origine  e  di  natura  pa- 
tologica. 

I.  —  Iper  secrezione. 

Assai  ben  conosciuti,  dal  punto  di  vista  della  fisiologia  e  della  fisiopatologia 
degli  organi  secernentì,  sono  i  fenomeni  di  esagerazione  della  secrezione  in 
seguito  a  stimolazioni  chimiche,  meccaniche  od  elettriche,  in  vario  modo 
applicate;  e  gli  studi  istologici  e  citologici  fatti  suirargomento  hanno  dato  in 
parte  risultati  anche  a  priori  prevedibili,  e  cioè  che  si  ha  una  esagerazione 
dei  processi  secretori,  pur  rimanendo  nornude  il  loro  meccanismo.  Così,  nelle 
cellule  che  producono  granuli,  si  sono  visti  aumentare  questi  in  numero  e  in 
grandezza,  nelle  cellule  producenti  sostanze  liquide  si  sono  visti  più  grandi  e 
più  fitti  i  vacuoli,  entro  cui  questi  liquidi  sono  contenuti  durante  il  periodo 
iniziale  della  secrezione. 

Ma  txssai  spesso,  insieme  all'intensificnrsi  e  al  ripetersi  degli  atti  secretori, 
compaiono  alterazioni  cellulari  morfologicamente  ben  rilevabili,  le  quali 
dàimo  al  processo  un  carattere  del  tutto  patologico.  Allorché  poi  queste  altera- 
zioni sono  assai  progredite,  esse  consistono  principalmente  in  fenomeni  dege- 
nerativi, che  conducono  a  morte  la  cellula.  Infatti  numerosissime  osservazioni 
hanno  dimostrato,  che,  in  ogni  caso  di  ipersecrezione,  aumenta  assai  il  numero 
delle  cellule  che  si  distaccano  dalle  cavità  ghiandolari,  e  che,  ])iù  o  meno 
alterate,  si  mescolano  ai  prodotti  secretori. 

Fra  i  mezzi  che  valgono  a  produrre  esagerazioni  delle  funzioni  secretorie 
di  varie  ghiandole,  i  più  usati  consiston«>  nelle  iniezioni  di  sostanze  chi- 
miche, capaci  di  stimolare  direttamente  i  protoplasmi  cellulari  o  le  termi- 
nazioni nervose,  che  con  essi  si  trovano  in  connessione.  Le  più  adatte  tra 
queste  sostanze  sono  la  [)ilocarpina  e  il  ioduro  di  potassio. 

La  pilocarpina  ix^ì^ce  specialmente  sulle  cellule,  che  elaborano  enzimi 
(pancreas,  ghiandole  salivari,  ecc.ì  e  da  principio  causa  una  produzione 
straordinaria  di  granuli  (enzimi),  i  quali  raggiungono  anche  dimensioni  più 
grandi  che  nei  casi  normali.  Più  lardi,  seguitando  ancora  ad  agire  questo 
alcaloide,  i  granuli  sono  sempre  assai  numerosi,  ma  molto  piccoli,  spe^sso  allo- 
gati dentro  grandi  vacuoli ,  mentre  il  citoplasma  comincia  ad  apparire 
chiaro,  rigonfio,  come  idropico.  Questi  fenomeni  esprimono  chiaramente, 
che  la  cellula  reagisce  dapprima  con  intensità  allo  stimolo  chimico  ;  die 
essa  consuma  in  breve  tutti  i  materiali  di  cui  disponeva,  formando  con  es^^i 
numerosi  e  grossi  granuli  zimogenici;  che  poi  un  ulteriore  stimolo  non  sorve 
se  non  a  produrre  una  imbibizione  della  cellula  e  una  emissione  da  essa 
di  materiali  acquosi.  Infatti  le  analisi  densimetriche  e  chimiche  fatte  sui 
secreti  degli  animali  pilocarpinizzati  dimostrano   una  continua  diminuzione 
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di  sostanze  solide  e  attive,  con  il  crescere  della  quantità  deiralcfidoide  iniet- 
tato (Sabbatani). 

a)  Particolarmente  interessanti  sono  i  fenomeni  di  ipersecrezione  che  si 
veriflcano  nelle  cellule  mucipare:  prima  di  parlarne  è  necessario  dire  qualche 
cosa  sulla  secrezione  del  muco  in  condizioni  normali. 

Secondo  Hoyer,  che  esaminò  una  grande  quantità  di  cellule  mucipare  di 
varii  animali,  il  processo  della  secrezione  della  mucina  comincia  con  la 
formazione  di  piccoli  granuli  assai 
refrangenti  (colorabili  col  metodo  di 
Altmann),  che  egli  considerò  come 
costituiti  da  una  sostanza  mucìnogena 
da  cui  proverrebbe  poi  la  mucina. 

Pfìtzner,  Panetli,  Bizzozero,  Apà- 
thy  convengono  anche  essi,  che  la 
secrezione  della  mucina  avviene  col 
meccanismo  delle  secrezioni  granu- 
lari, e  di  ciò  si  ha  un  esempio  anche 
più  palese  nelle  cellule  mucipare  del- 
l'intestino di  vari  anfibi. 

In  queste  i  granuli  si  originano, 
come  altrove  si  è  detto,  nel  nucleo 
e,  fuoriusciti  da  esso,  si  raggruppano 
in  una  schiera  che  comincia  a  per- 
correre il  citoi)lasma  nel  senso  della 
lunghezza  della  cellula:  in  prossi- 
mità dello  sbocco  cangiano  di  costi- 
tuzione chimica,  non  si  colorano  più 
con  la  fuxina  acida,  ma  cominciano 
a  mostrare  le  reazioni  metacroma- 
tiche  proprie  della  mucina  *),  final- 
mente si  fondono  in  una  massa  unica, 
in  una  vera  goccia  di  mucina,  la 
quale  poi  si  distacca  dalla  cellula  alla 
fine  dell'atto  secretorio  (v.  fìg.  GO). 

Sperimentalmente  si  può  con  faci- 
lità produrre  una  ipersecrezione  di  muco,  servendosi  della  pilocarpina  o  del 
ioduro  di  potassio.  Allora  si  ha  dapprima  produzione  di  numerose  goccie  di 
muco  e  poi  idropisia  della  cellula,  la  quale  assume  così  un  aspetto  jalino  od 
omogeneo,  tantoché  non  si  può  più  distinguere  (se  non  si  usano  i  metodi 
microchimici  speciali  per  la  mucina)  dal  suo  prodotto  di  secrezione,  e  quindi 
è  stato  da  molti  ammesso  che,  nei  casi  di  ipersecrezione  di  muco,  si  abbia 
sompre  una  metamorfosi  mucosa  di  intiere  cellule  calicifurmi  ^). 
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Fig.  «0.  —  Setiewoiio  della  muciua  nr^li  epiteli 
iutentinuli  di  Spelerpe*:  a,  una  cellula  uel  mo- 
mento in  cai  termina  un  atto  Recietorio  e  m- 
incomincia  un  altro  :  una  jjoccia  di  mucina  sta 
per  uscire  dulia  cellula,  mentre  nuovi  granuli 
Hecreton  si  foimauo  vicino  al  nucleo;  b,  po- 
riudo  intermedio  dell'atto  aecreiorio:  alcuni 
^n~auuli  btinno  cambiato  di  costituzione  chimica 
e  stanno  per  formare  una  gociia  di  rauco. 
Ingr.  1050  d.  (da  (ialeutti). 


*)  Rip^iiardo  a  queste  reazioni,  v.  pa^.  196. 

*)  Griftìni  studiò  in  modo  particolareggiato  coiuo  si  lìrcsentavano  tali  fenomeni 
nella  mucosa  <racAetf/f,  allorché  questa  veniva  posta  in  presenza  di  sostiinze  irritanti. 
Egli  vide  elio,  per  aziono  di  soluzioni  deboli  di  tartaro  stibiato  o  d'ammoniaca,  si 
verificava  soltanto  ix>er.secrezione  di  nmc-o;  con  soluzioni  più  forti  di  queste  stesse  so- 
Htanze  o  per  trattamento  con  olio  di  cro.on  suboitravauo  fatti  di  iuliamnutzione  con- 
siderevole e  processi  degenerativi  degli  epiteli. 
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Spontaneamente  si  verifica  una  ipersecrezione  ili  muco,  ogni  qualvolta  una 
causa  irritante  qualsiasi  agisca  sui  tessuti  in  cui  esistono  cellule  mucipare, 
e  così  questo  fenomeno  accompagna  sempre  i  processi  infiammatori  delle 
membrane  mucose,  processi  che,  come  è  noto,  danno  luogo  ad  un  essudato 
catarrale,  il  quale  è  appunto  caratterizzato  dalla  presenza  di  quantità  rile- 
vanti di  mucina. 

b)  Nella  tiroide  le  anomalie  della  secrezione  raggiungono  una  intensità 
notevole  e  provocano  alterazioni  assai  gravi  nella  struttura  istologica,  nella 
forma  e  nelle  dimensioni  generali  dell'organo  (gozzo).  Si  tratta  sempre  di 
fatti  di  ijiersecrezione,  uniti  anche  a  processi  degenerativi  degli  epiteli,  e, 
poiché  nella  tiroide  non  esistono  condotti  escretori  comunicanti  con  l'esterno, 
il  secreto  si  accumula  negli  alveoli,  li  dilata  enormemente  e  produce  per 
compressione  l'atrofìa  di  alcune  pareti  alveolari,  dimodoché  queste  jmdì  si 
rompono  e  diversi  alveoli  entrano  in  comunicazione  fra  loro,  formando 
grandi  cavità  che  restano  ripiene  della  cosidetta  sostanza  colloide  la  quale 
è  appunto,  per  lo  meno  in  gran  parte,  un  prodotto  di  secrezione  degli  epiteli 
tiroidali. 

Nelle  cellule  della  tiroide  normale,  secondo  le  recenti  ricerche  di  Andersson 
e  di  Hiirthle,  si  producono  due  diverse  sostiinze  di  origine  secretoria.  Una 
di  queste  fu  da  Andersson  chiamata  secreto  cromatofdo  e  appare  sotto 
forma  di  granuli  intensamente  colorabili  ;  l'altra,  detta  secreto  cromato- 
tobOy  è  una  sostanza  semiliquida,  jalina  e  che  da  Hiirthle  fu  asserito  essere 
identica  alle  sostanze  colloidi,  che  si  trovano  in  vari  processi  degenerativi. 
In  certe  condizioni  ]>atologiche,  aumenta  assai  la  [)roduzione  di  questa 
ultima  sostanza;  tutte  le  cellule  epiteliali  ne  appaiono  ripiene,  assumendo 
così  un  aspetto  speciale,  per  il  quale  ricevettero  appunto  il  nome  di  cellule 
colloidi  (Langendorf).  Riguardo  alle  cause  che  producono  questi  fatti  di 
i|)ersecrezione  nella  tiroide  poco  sappiamo  di  preciso.  È  certo  (e  ciò  risulta 
dalle  espei'ienze  di  estirpazione)  che  la  fun/.ione  di  questa  ghiandola  è 
quella  di  regolare  i  processi  del  ricambio  materiale:  le  cellule  tiroidee 
producono  sostanze  che  probabilmente  sono  destinate  ad  agire  quali  an- 
titossine sui  prodotti  tossici  del  ricambio,  in  modo  da  neutralizzare  la 
azione  di  questi  ultimi,  o  da  causarvi  successive  disgregazioni  a  fine  di  ren- 
derli meno  tossici  o  j)iiì  facilmente  eliminabili.  In  ogni  caso  la  i)resenza,  nel 
sangue,  di  questi  prodotti  tossici  del  ricambio  è  lo  stimolo  normale  per  l'at- 
tività secretoria  della  tiroide  ;  un  aumento  di  tale  stimolo  provoca  una 
esagerazione  della  funzione  secretoria  e  spesso  anche  una  ipertrofìa  dell'or- 
gano.  A  queste  conclusioni  erano  già  arrivati  molti  fra  gli  autori  che  si  erano 
occupati  di  studiare  la  etiologia  del  gozzo  e  le  alterazioni  del  ricambio,  le 
quali  si  i>resentano  insieme  a  questo  fatto  morboso:  ora  poi  una  tale  opi- 
nione é  stata  confermata  dalle  esperienze  sugli  animali,  poiché  si  é  visto, 
che  basta  iniettare  nel  sangue  di  un  animale  alcuni  dei  prodotti  del  ricambio 
e  specialmente  le  sostanze  che  rappresentano  il  risultato  di  decomposizioni 
degli  albuminoidi  (amidoacidi,  l)asi  allossuriche),  per  vedere  aumentati  i  pro- 
cessi secretivi  della  tiroide.  La  bile  principalmente  é  capace  di  stimolare 
la  tiroide  ad  una  notevole  ipeisecrezione,  e  Hiirthle  potè  assicurai  di  ciò, 
esaminando  le  tiroidi  di  cani  colpiti  da  itterizia  per  legatura  del  coledoco  o 
per   avvelenamento  con  toluendianìina. 

e)  Nelle  g/dandole  sa/icari,  i  processi  di  secrezione  degli  epiteli  compren- 
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aitino  (ine  ordini  di  fatti:  produzione  di  materiali  liquidi,  diesi  manifesta  con 
la  com[)arsa  di  vacuoli  nel  protoplasma  e  produzione  di  zimo^rene  che  si 
manifesta  con  la  formazione  di  granuli  nel  nucleo  e  nel  cit<»plasma.  Par- 
ticolari alterazioni  di  questi  processi  sono  state  osservate  da  Zardo  nelle  cel- 
lule salivari  di  conigli  infettali  con  virus  rabido.  Tali  alterazioni  consistono: 
in  un  aumento  progressivo,  dal  giorno  della  infezione  fino  a  quello  della 
morte,  nella  produzione  dei  materiali  liquidi,  tanto  che,  alla  fine,  le  cellule 
appaiono  enormemente  vacuolizzate  e  imbevute  di  acqua  (idropisia  cellulare) 
—  in  una  decrescenza  nella  produzione  dei  materiali  solidi  che  va  dal  giorno 
della  infezione  fino  alla  comparsa  dei  sintomi  clinici  della  rabbia. 

ci)  Nei  reni  sono  state  studiate  anomalie  di  secrezione,  specialmente  in 
casi  di  nefrite  parenchimatosa,  spontanea  o  sperimentalmente  provocata  negli 
animali.  Cornil  osservò,  quale  produzione  secretoria  anomala,  certe  grosse 
vescicole,  contenenti  una  sostanza  di  natura  albuminoide,  le  quali  si  forma- 
vano neir  interno  del  citoplasma  degli  epiteli  renali,  ingrandivano  assai  e  si 
versavano  poi  nel  lume  del  canalicolo.  Egli  ammette,  seguendo  la  teoria 
<1i  Virchow,  che  nelle  cosidette  infiammazioni  parenchimali,  le  cellule  renali 
aj^sorbano  grandi  quantità  di  sostanze  nutritizie,  e  che  le  sovraccennate  ve- 
scicole siano  il  risultato  di  una  incompleta  elaborazione  di  queste  sostanze. 
Formazioni  analoghe  furono  constatate  anche  da  Bizzozero,  il  quale  affermò 
ciie  es-^e  prendevano  una  parte  importante  nella  formazione  di  certi  cilindri 
jalini,  i  quali  così  non  sarebbero  altro  che  prodotti  di  una  secrezione  anor- 
male ed  intensa,  ristagnanti  in  certi  tratti  dai  canalicoli. 

Dal  punto  di  vista  strettamente  citologico,  le  alterazioni  della  secrezione 
renale  furono  studiate  da  Trambusti,  il  quale  asserisce  che  tale  pi'ocesso  si 
compie  in  condizioni  patologiche,  anche  in  elementi  cellulari  in  preda  ad 
avanzate  metamorfosi  regressive  ;  e  solo  si  sospende  nella  atrofia  profonda 
ilegli  epiteli  renali.  In  ogni  caso,  però,  si  può  notare  un  notevole  disordine 
«lei  fatti  che  caratterizzano  gli  atti  secretori:  i  granuli  sono  sempre  dimi- 
nuiti in  numero  e,  invece  di  essere  disposti  regolarmente  in  una  parte  della 
cellula,  sono  disseminati  in  modo  irregolare  per  tutto  il  citoplasma;  inoltre 
compaiono  delle  vescicole  omogenee,  contenenti  una  sostanza  albuminoide, 
e  spesso  dei  granuli  in  dissoluzione,  le  quali  vescicole  spezzano  in  più  punti 
l'orletlo,  che  delimita  le  cellule  renali  verso  l'interno  del  canalicolo,  e  poi 
cadono  nel  lume  del  canalicolo  stesso. 

II.  —  IpoHecreziono, 

La  diminuzione  di  hitensitii  nelle  funzioni  secretorie  è  sjiesso  una  fase 
che  sussegue  ad  un  periodo  di  ipersecrezione,  quando  le  cellule  si  sono  esau- 
rite nella  loro  esagerata  attività.  Nella  curva  riprodotta  a  [)ag.  l' Il  si  ha  una 
^^pressione  di  ciò:  al  massimo  della  secrezione  salivare,  provocata  dalla  pi- 
locarpina, segue  una  rapida  diminuzione  della  quantità  di  secreto  emesso 
nella  unità  di  tempo. 

La  iposecrezione  può  rappresentare  semplicemente  uno  stadio  di  riposo 
<lella  cellula  secernente,  passato  il  quale,  la  cellula  può  riprendere  la  sua 
funzionalità  specifica.  Ma  talvolta  gli  stimoli  che   determinarono  la  iperse- 

LfSTlG.   —  Voi.  T.  —  30. 
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erezione  l'urono  anello  causa  di  alterazioni  profiìnde,  irrei)apabili  del  cito- 
plasma, ed  allora  lo  stato  di  iposecrezione,  che  vi  sussegue,  non  è  altro  clic 
l'espressione  di  un  deperimento  della  cellula ,  e  la  capacità  secre- 
toria continua  a  diminuire,  fìncliò  si  sospende  del    tutto,  salvo   il   caso  che 

subentrino  processi  di  rigenerazione 
«lei  citoplasma.  La  fìg.  (il  mostra  ap- 
punto uno  stadio  intermedio  duranlf' 
il  succedersi  di  questi  fenomeni  :  essii 
rappresenta  una  cellula  della  nmcosa 
stomacale  di  uno  Spelerpos,  intossi- 
cato con  la  pilocarpina.  In  una  metà 
della  cellula  si  manifesta  ancora  una 
^„,  ,.    ,,  .       intensa  attività  secretoria,  caratteriz- 

Fig.  01.  —  Ccllulu    «i     una   ;;hmii(iola  stomacale 

di  speiertìft  dopi»  una  iiuozion«  di  pilocarpina,      zata  dalla  presenza  di  grossi  vacuoli. 

(ìrandi  vacuoli  8ecirt<)i-i  :    pwilii  (granuli   «ocro-  • 

loi;in  una  parte  della  cellula:    nell'altra  sono        {.«a  •  quali  Soni)  rimasti  aUCOra  in'anull 
Hubtintrati  lenonieni  de^jenerativi,  caratleri/./.ati  ^ 

dalla  pn«enr.a  di  eraunli  co'orati  in  verde.  di  secrezione,    colorati     dalla    fu\ina  ; 

Ingr.  10r»0  d.  (da  Galeotti). 

nelTaltra  metà  sono  subentrati  già 
dei  processi  degenerativi  (caratterizzati  dalla  romiiarsa  di  granuli  colorati 
in  verde)  ed  ivi  è  cessata  la  formazione  di  vacuoli  e  <li  granuli  fuxinofili. 

Quando  poi  le  influenze,  capaci  di  determinare  processi  degenerativi  nelle 
cellule  ghiandolari,  sono  molto  intense,  si  può  avere  la  diminuzione  o  la 
cessazione  completa  (lelTattività  secretoria,  senza  che  la  cellula  sia  passatn 
[)er  uno  stato  di  ipersecrezione. 

Oltre  a  ciò  la  iposecrezione  può  verificai'si  in  seguito  all'azione  di  .stimoli 
inibitori,  che  agiscano  sui  protoplasmi  cellulari  o  sulle  terminazioni  ner- 
vose che  ad  essi  si  distribuiscono.  Un  (esempio  di  tali  fatti  si  ha,  .sommini- 
strando una  i)iccola  dose  di  atropuia  ad  un  animale,  poicJK'',  come  è  noto, 
la  atropina  fa  diminuire  la  secrezione  delle  ghiandole  salivari,  «Ielle  ghian- 
dole sudorifere,  ecc.  Osservando  al  microscopio  gli  organi  di  un  ani^nale 
così  trattato,  si  può  vedere  un  rimpiccoli mento,  talvolta  considerevole,  di 
tutte  le  cellule  e  la  diminuzione  o  la  scomi)arsa  completa  dei  granuli  fuxi- 
nofili e  dei  vacuoli  che,  come  abbiamo  più  volte  detto,  rai)presentano  de 
prodotti  di  .secrezione. 

Consimili  fatti  furono  os.servati  da  L(''on  e  Thóohari,  nelle  cellule  della 
mucosa  gastrica  dei  cani,  che  avevano  subito  la  sezione  del  pneumogasiricM». 
Questi  autori  atrermano  che,  dopo  un  tale  atto  operatorio,  le  ct^llule  princi- 
pali delle  ghiandole  dello  stomaco  non  i)resentaii(^  più  uè  filamenti  basiiii 
di  prozimogene,  nù  granulazioni  secretorie. 
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III.  —  F&nompnl  secretori  in  cellule  di  natura  patologica. 

Su  quosto  argomento  gli  studi  già  fatti  si  riferiscono  prevalentemente  alle 
cellule  «li  tumori  epiteliali,  le  quali,  appunto  perchè  di  origine  epiteliale, 
conservano  spesso  il  carattere  della  facoltà  secretoria.  Nel  trattare  un  po' 
intimamente  di  tale  questione,  è  necessario  riferire  alcune  delle  più  impor- 
tanti osservazioni  sopra  particolarità  istologiche,  riscontrate  nei  tnmoi-i 
e  che  hanno  fatto  pensare  a  processi  secretori  anomali. 

^0  CorpKsroli  di  Russell.  —  Il  Hus«ell,  circa  10  anni  or  sono,  scoprì  nei  tes- 
suti cancerosi  alcuni  grossi  granuli  rotondi  (di  4-12, <*  di  diametro),  che  mostra- 
vano una  affinità  speciale  per  la  fu\ina  acida.  Egli  considerò  questi  granuli 
come  parassiti,  ma  Klein,  che  poco  dopo  riprese  a  studiare  la  questione  con 
la  scorta  della  teoria  di  Altmann,  aflèrmò  che  questi  corpuscoli  fuxinofìli  di 
Russcl  hanno  una  origine  eguale  a  quella  dei  granuli  di  Altmann,  che  sono 
cioè  hiohlasti  ingranditi  per  assimilazione  di  grassf).  In  tal  modo  il  Kleii) 
viene  implicitamente  ad  ammettere  che  i  corpuscoli  di  Hussel  siano  elementi 
i\\  secrezione,  perchè  come  tali  Altmann  considera  i  hiohlasti,  quando  si  sono 
ingrossati  e  trasformati  per  assunzione  «li  grasso. 

Dopo  Ivlein  sono  state  esposte  opinioni  differentissime  sopra  questi  corpu- 
scoli *j,  e  Lubarsch,  che  in  un  recente  lavoro  ha  riassunto  tale  dis<-ussione, 
così  conclude  :  a  Non  sappiamo  ancora  come  si  formino  queste  sfere  fuxi- 
nofile.  se  si  tratti  di  una  specie  di  secrezione  delle  cellule  o  di  un  fatto 
degenerativo,  fi  molto  probabile,  a  parer  mio,  che  ({uesti  due  fatti  insieme 
sussistano.  In  condizioni  normali,  sembra  che  si  tratti  piuttosto  di  un  pro- 
Ci'sso  di  secrezione  di  granuli  che,  liberati  dalle  cellule,  confluiscano  ;  in 
condizioni  patologiche  possono  unirsi  a  questo  processo  anche  dei  fenomeni 
flcg«»n*M'ativi  ».  Tale  opinione  di  Lubarsch  ci  sembra  certamente  la  più  atten- 
dibile e  possiamo  (piindi  affermare  che  i  corpuscoli  di  Russell  sono  pro- 
dotti di  secrezi(  ne,  accumulati  negli  spazi  connettivali  tra  le  cellule  (poiché 
tale  è  api)unto  la  disposizione  dei  corpuscoli  di  Russell),  per  mancanza  di 
<*on»lotti  escretori  che  conducono  via  dal  tessuto  il  secreto  formatosi  *). 

h)  Altri  fatti  di  secrezione  nei  tumori  furono  descritti  da  Raum,  il  quale 
..^servò  dei  granuli  speciali  nei  carcinomi  della  mammella:    ([uesti   granuli 


1)  È  inutile  riportare  <|iii  altre  svariatissiuie  ipotesi  sulla  natura  dei  corpuscoli 
<li  Kuss<^ll,  ipotesi  che.  non  hanno  alcuna  attendibilità.  Cfr.  a  tale  proposito  i  la- 
vori di  Lubarsch  citati  nell'indice  bibliograHco  di  questo  capitolo. 

-)  To;]fliaino  da  un  lavoro  riassuntivo  di  Lubarsch  le  seguenti  notizie  sulla  pre- 
senza dei  corpusccdi  di  liussell  in  difterenti  tessuti.  Russell,  «dtre  che  nei  cancri 
f43  volte  in  \Tì  casi)  li  ritrovò  in  un  Ulcus  crnris,  in  una  tubercolosi  articolare,  nelle 
cromnie  della  laringe  e  delle  meningi;  Klein  ebbe  occasione  di  osservarne  in  vari  tu- 
inc>ri,  in  prodotti  tubercolari,  nelle  capsule  surrenali  atrofiche,  Niehus  in  un  caso  di 
CarerHìtit  vhronica;  Sachs  in  diverse  alterazioni  patologiche  dello  stomaco;  Seifert 
in  foctdai  d'intiammazionc  acuta  e  cronica,  in  produzioni  sitìlitiche  e  tubercolari,  in 
|H>lipi,  nelle  tonsille  ipertrofiche,  ecc.;  Cornil  e  Al varv  nel  rinoscleroma,  Lubarsch  ed 
.-altri  in  papillomi,  in  fibromi,  in  sarcomi,  in  adcnonii,  in  linfomi,  nel  midollo  delle 
os*»a  dei  leucemici  in  molti  focolai  infiammatori,  nelle  produzioni  actinomicoticho,  ecc. 
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erano  ili  diffepenti  grandezze,  non  liberi  completamente,  ma  piuttONto  come 
inclusi  in  una  sostanza  omogenea;  talvolta  essi  formavano  catene  più  o  meno 
lunghe,  somiglianti  a  quelle  degli  streptococchi.  Haum  trovò  fra  questi  anch»^ 
molti  granuli  di  grasso  e  potò  osservare  stadi  di  passaggio  tra  i  granuli  fu- 
xinofdi  e  i  granuli  di  grasso. 

GoMmann  pure  ha  visto  consimili  granuli  nelle  cellule  di  linfomi  maligni,  e, 
dopo  aver  discusso  sulla  natura  di  questi  granuli,  conclude  che  probabil- 
mente essi  rappresentano  un  prodotto  specilico  del  protoplasma  di  queste 
cellule,  l'n  altro  autore  che  descrive  granuh  entro,  e  tra  le  cellule  ilei  car- 
cinomi è  Touton,  il  quale  però  non  si  pronunzia  sul  significato  di  questi 
elementi. 

In  cancri  cilindroepiteliali  delle  mucose  fu  poi  constatata  la  secrezione  di 
mucina;  nei  cancri  del  fegato  si  verificò  la  capacità  delle  cellule  cancerigne 
di  produrre  la  bile  (Hansemann). 

Infine  si  deve  notare  che  Hansemann  e  Lubarsch  hanno  trovato  che  in 
casi  di  cancri  del  pancreas,  della  tiroide,  <lellc  caj>sule  soprarenali,  bendi»' 
i  tumori  avessero  sostituito  tutto  il  parenchima  normale  di  questi  organi, 
non  si  era  presentato  nò  diabete,  né  cachessia  strumi[)riva,  nò  morbo  di 
Addison,  il  che  (secondo  questi  autori)  non  si  può  spiegare,  se  non  anmiet- 
tendo  che  le  cellule  dei  cancri  avessero  seguitato  a  disimpegnare  le  funziofii 
secretorie  delle  cellule  dei  corrispondenti  organi  normali. 

Più  chiaramente  Podwyssotzky  si  esprime  sul  valore  <li  questi  fenomeni, 
e  SI  avvicina  anche,  con  l'ammettere  in  essi  la  compartecipazione  del  nuclei, 
allo  schema  sovraesposto  sulla  secrezione.  Questo  autore  vide  nelle  celluh^ 
dei  cancri  certe  goccie  jaline  e  particolari  formazioni  cristalloidi,  che  de- 
signò come  prodotti  dell'attività  metabolica  del  protoplasma.  Il  nucleo  r». 
secondo  Podwyssotzky,  la  sua  sostanza  paranucleinica,  prendend)be  una 
parte  importante  nella  formazione  di  questi  elementi  di  seerezione. 

Passiamo  adesso  ad  esaminare  più  particolareggiatamente  i  fenomeni  s«»- 
cretori  in  alcuni  tumori  epiteliali,  [)reparati  con  i  metodi  che  abbiamo  ricor- 
dato per  lo  studio  dei  fatti  secretori  in  genere. 

e)  Fenomeni  di  secrezione  nei  caneri  dello  stomaco.  —  Nei  primi  p(M'iodì 
dello  sviluppo  di  ([uesti  tumori  si  hanno  delle  formazioni  che  hanno  un  tipo 
perfettamente  ghiandolai'e.  Hauser  studiò  accuratamente  un  tale  ^viluppo 
e  vide  che  esso  si  iniziava  con  alterazioni  iVi  qualità  e  dì  disposizione  doirli 
epiteli  nel  fondo  delle  ghiandole.  In  sostituzione  delle  celhde  principali  e  di 
rivestimento  e  delle  cellule  caliciformi  si  stabilivano  epiteli  cilindrici  speciali, 
più  intensamente  colorabili,  ancora  riuniti  in  tubi  di  aspetto  ghiandolari^ 
Israel  all'erma  che,  neirincominciare  della  neoformazione,  le  ghiandole  della 
mucosa  stomacale  si  allungano  e  apjiaiono  ramificate  nelle  loro  sezioni 
più  profonde;  intanto  anche  le  cellule  (epiteliali  si  modificano  nel  loro  aspetto 
e  si  mostrano  irregolari  di  forma.  Prolificando,  (lueste  cellule  <i  rag^riniii- 
pano  in  cordoni  e  nidi  che  sempre  meno  ricordano  la  primitiva  disposizione 
ghiandolare.  Analoghe  descrizioni  si  trovano  in  Plic(|ue,  che  studiò  vari  car- 
cinomi ghiandolari  di  animali  domestici.  Sotto|)0iiendo  tali  tumori  a  ricerche 
sottili,  ci  si  può  pei'suadere  che  i  fenomeni  secretori  sono  spiccatissimi  in 
qu<^sti  tessuti  neoformati,  e  avvengono  in  un  modo  poco  diverso  da  quello 
che  si  verifica  per  le  cellule  normali,  fìnchò  le  cellule  cancerose  costitui- 
scono dei  veri  tubi  ghiandolari;  poi    le   deviazioni   dalla  norma  sono   tant<» 
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più  considerevoli,  quanto  più  il  tipo  f^hiandolaro  diviene  indistinto.  Nello 
cellule  che  costituiscono  tubi  ghiandolari  (cellule  per  lo  più  cilindriche), 
si  può  osservare  in  genere  la  produzione  dì  granuli  piccolissimi,  che  hanno 
una  origine  nucleare,  che  si  dispongono  in  gruppi  e  traversano  così  il  cito- 
I)lasina,  ingrossandosi  anche  e  versandosi  poi  nel  lume  del  tuho.  Nell^  cel- 
lule disposte  in  cordoni  e  nidi  atipici,  e  che  sono  di  ioriiia  irregolare,  si 
vedono  granuli  in  diverse  quantità  e  differentemente  disposti:  allorché  se 
ne  riscontrano  molti  nel  citoplasma,  il  nucleo  ne  ù  quasi  sprovvisto  e  vice- 
versa: in  altre  cellule  si  ve<lono  dei  gruppetti  di  granuli  intorno  al  nucleo, 
in  altre  solo  dei  granuli  assai  grossi  nelle  sezioni  più  periferiche  del  cito- 
plasma. Questi  ultimi  sono  destinati  ad  essere  espulsi  dalle  cellula,  e,  poiché 
non  esistono  cavità  ghiandolari  destinate  a  raccoglierli,  essi  si  raggruppano 
negli  spazi  intercellulari  ove  si  fondono  insieme,  formando  corpuscoli  più 
grossi,  o  sono  dìsciolti  dai  liquidi  intercellulari  e  così  introdotti  nel  circolo. 

(1)  Secrezione  nei  cancri  dcWvtero.  —  Nei  carcinomi  adenomatosi  dell'u- 
tero, nei  quali  predomina  una  struttura  ghiandolare,  poiché  si  hanno  in  g(»- 
iiere  molte  formazioni  tuhulari  ramificate,  i  fenomeni  secretori  sono  sposso 
molto  evidenti  e  ripetono  il  li[>o  prece<lentemente  «lescritto.  Nei  luoghi  ove 
la  struttura  ghiandolare  è  meno  regolare  e  le  cellule  hanno  perduto  la  loro 
iorma  cilindrica,  si  può  vedere  la  formazione  di  corpuscoli  4>lasmosomi)  «li 
«limensioni  considerevoli,  che  hanno  talvolta  affinità  per  i  colori  hasici,  tal- 
volta si  colorano  con  la  fuxina  acida.  Anche  questi  plasmosomi  tendono  a<l 
uscire  dalle  cellule  e  rimangono  negli  spazi  intercellulari.  Finalnjonte,  allorché 
il  tipo  ghiandolare  è  del  tutto  perduto  e  le  cellule  sono  riunito  in  ^^emplici 
rordoni  e  nidi  compatti,  la  produzione  dei  granuli  é  assai  minore,  e  questi 
«granuli,  di  dimensioni  assai  piccole,  non  sono  prohahilmente  altro  che  pro- 
Motti  del  ricambio  materiale  delle  cellule  cancerose  :  in  ([uesti  casi  le  cajia- 
rità  secretorie  si  sono  ridotte  a  fatti  di  sem[>lic(*  escrezione  cellulare. 

e\  Secrezione  negli  epiteliomi  cutanei.  —  Tra  gli  ei>iteli  ati|»ici  che  costi- 
tuiscono questi  tumori  non  é  difficile  trovarne  alcuni  che  mostrino  fenomeni 
secretori.  Si  tratta  allora,  in  genere,  di  fn-oduzioui  di  granuli  i)iù  o  meno 
irrandi,  che  al  solito  fuoriescono  dalle  cellule  e  si  ammucchiano  negli  spazi 
intercellulari.  (ìaleotti  osservò  in  un  e[)itelioma  cutiineo  deiravambraccio,  in 
cui  si  trovavano  cariocinesi  asimmetriche,  cellule  con  nucleo  ipercromatico, 
e  cellule  con  nucleo  ipocromatico  e  vide  che  le  i)rime  mostravano  fenomeni 
s4»cretori  assai  spiccati  (granuli  numerosi  e  di  <limensioni  considerev(»liì, 
mentre  nelle  seconde  la  produzione  granulare  era  del  tutto  insignificante. 
(Questa  osservazione  conferma  l'oj>inione  di  Hansemaun  e  Klebs,  che  espor- 
remo a  suo  luogo,  che  cioè  per  le  cariocinesi  asinmietriche  si  abbia  una 
ifìeguale  ripartizione  dei  caratteri  ereditari  nelle  cellule  figlie. 

La  presenza  di  cellule  secernenti  negli  ej)iteliouii  della  cute  si  può  spie- 
gare in  <lue  modi,  o  che  esse  [)rovengano,  più  o  meno  direttilmente,  dagli 
elementi  ghiandolari  (ghiandole  sebacee)  che  si  trovano  nella  cute  slessa, 
ovvero  che  nel  processo  di  anaplasia  subito  dalle  cellule  durante  la  prolife- 
razione neoplastica,  ricompaiano  quei  caratteri  secretori  che  esistono  cer- 
tamente latenti  nelle  cellule  «lei  tegumenti,  giacché  da  esst»,  durante  Io  svi- 
luppo embrionale,  si  producono  anche  elementi  gbiandolaì'i  M. 


*)  Cfr.  a  <iii«'Ht<»  proposito  la  tooriii  sulParuiplasia  ««sposta  n«'l  oiipit«)I«>  \'II- 
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CAPITOLO    V. 

Oli  stùnoli.  . 

Teoria  degli  stimoli.  —  Rappresentazioni  «ieratiche.  —  ^<^Sg*i  della  eguale  reazioue  a 
stimoli  di  differente  natura.  —  Stimoli  tisiologici  e  patologici.  —  Classificazione 
degli  stimoli.  —  Stimoli  di  gravitazione.  —  Stimoli  meccanici.  —  Stiraoli  dijien- 
denti  da  azioni  molecolari.  —  Stimoli  termici.  —  Stimoli  fotici.  —  Stimoli  elet- 
trici. —  Stimoli  chimici. 

A.    —  TkORIA    DKGLl  STCMOLI. 

Come  si  ò  visto,  allorché  le  condizioni  deiranihicnte,  in  cui  si  trova  una 
cellula,  rappresentano  un  optimum  per  la  vita  del  protoplasma,  questo  si 
trova  in  uno  stato  di  Ciiuiiibrio  corrispondentt^  ad  un  ritmico  alternarsi  di 
atti  anabolicl  e  catalxjlici,  compensantisi  esattamente  l'un  Tàltro:  è  stato 
pure  accennato  al  fatto,  che  variazioni  anche  piccolissime  delle  condizioni 
deiramhiente  importano  un  turbamento  di  questo  equilibrio,  un  accentuarsi 
dell'una  o  dell'altra  fase  metabolica,  e  a  questo  proposito  abbiamo  già  in- 
trodotto la  parola  stimolo,  di  cui  diamo  qui  ora,  più  esplicitamente,  la  so- 
;a:uente  definizione. 

Per  stimolo  si  intende  una  variazione  nella  intensità  dei  fenomeni  che  av- 
vengono nell'ambiente  esterno  di  una  cellula,  a  partire  da  quel  grado  <li 
intensità,  in  cui  la  cellula  stessa  godeva  di  un  perfetto  equilibrio.  Talvolta 
uno  stimolo  consiste  nella  comparsa  di  un  elemento  nuovo,  che  non  entrava 
nelle  condizioni  dell'equilibrio  fisiologico. 

Se  vede  subito  come  il  valore  di  stimolo  sia  relativo  alle  diverse  speoio 
di  protoplasmi;  poiché  diverse  sono  per  le  varie  cellule  le  condizioni  di  equi- 
librio. Ciò  che  per  una  cellula  è  condizione  di  equilibrio  può  essere  stimolo 
per  un'altra. 

Le  variazioni  di  intensità  dei  fenomeni,  che  avvengono  nell'ambiente  delle 
cellule,  costituiscono  stimoli  tanto  se  esse  variazioni  si  verificano  nel  seuj<o 
negativo,  quant<ì  se  avvtMigono  nel  senso  positivo:  in  altre  parole,  fissala 
la  intensità  di  un  dato  ren<»meno,  corrispondente  ad  una  condizione  di  equi- 
librio per  una  cellula,  essa  cellula  subisce  una  stimolazione  tanto  se  la  in- 
tensità del  fenomeno  ste-^so  aumenta,  quanto  se  diminuisce. 

Vediamo  ora  quali  sono  i  fenomeni  che  gli  stimoli  possono  determinarti 
sui  protoplasmi. 

Sott<ì  l'influenza  degli  stimoli  assimilativi  (vedi  pag.  210-211)  si  producono 
dei  processi  sintetici,  il  che  vuol  dire  che  si  immagazzinano,  in  sostanze  più 
altamente  endotermiche,  delle  quantità  di  energie  :  vi  è  dunque  un'appa- 
rente S(N)mparsa  di  forze  vive,  una  diminuzione  ilelle  attività  cellulari:  in 
altre  parole  gli  stimoli  assimilativi  sono  ^Ì\mo\\  Inibitori, 
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Al  contrario  gli  stimoli  dissimilativi  provocano  la  esplosione,  sotto  forme 
attuali,  delle  energie  immstgazzinate  nel  protoplasma,  durante  le  fasi  anabo- 
liche,  provocano  quindi  un  aumento,  talvolta  assai  intenso,  delle  attività 
cellulari,  quindi  gli  stimoli  dissimilativi  sono  stimoli  eccitatori. 

Questo  scoppio  delle  forze  vive,  sotto  l'influenza  di  uno  stimolo,  questo  au- 
mentare delle  attività  cellulari,  prende  il  nome  di  recuione  allo  stimolo. 

Se  poi  la  intensità  degli  stimoli  dissimilativi  oltrepassa  certi  limiti,  o  se 
gli  stimoli  stessi  si  ripetono  con  molta  frequenza,  i  processi  di  disintegra- 
zione divengono  così  profondi  e  cosi  gravi,  che  non  possono  essere  riparati 
nello  susseguenti  fasi  anabolicho;  ne  segue  una  diminuzione  della  energia 
totali^  del  protoplasma  ed  allora  le  esplosioni  delle  forze  vive  sono  anche 
minori  del  normale,  diminisce  cioè  l'attività  delle  cellule  e  si  ha  quel  feno- 
meno che  è  compreso  col  nome  di  paralisi. 

Stimoli  dissimilativi  ancor  più  intensi  possono  poi  provocare  disintegra- 
zicmi  irreparabili  di  parti  di  protoplasma  (processi  di  metamorfosi)^  cioè 
es<i  allora  divengono  cause  di  stati  morbosi  delle  cellule.  Infine  gli  stimoli 
divengono  causa  di  morte,  quando  la  loro  intensità  è  tale,  che  essi  valgano 
a  scuotere  e  a  distruggere  rapidamente  quelle  architetture  molecolari  del 
protoplasma  da  cui,  come  più  volte  abbiamo  detto,  dipendono  essenzialmente 
tutti  i  processi  vitali. 

Cosicché,  riassumendo,  possiamo  dire  che  :  variando  la  intensità  di  uno 
cjualsiasi  dei  fenomeni  che  avvengono  nell'ambiente  di  una  data  cellula, 
tanto  nel  senso  dell'aumento,  quanto  nel  senso  della  diminuzione  e  a  partire 
<la  un  valore  di  intensità  del  fenomeno  a  cui  corrisponde  uno  stato  d'equili- 
brio del  protoplasma,  nelle  cellule  prima  si  producono  reazioni^  poi  pa- 
ralisi, poi  stati  morbosi  (per  i  quali  le  paralisi  si  fanno  ancor  più  gravi),  e 
finalmente  si  ha  la  morte  del  protoplasma. 

I.  —  Rappresentazioni  (/rq/ìche. 

Possiamo  rappresentare  graficamente  questo  succedersi  di  fenomeni  fisio- 
logici e  patf>logici,  determinati  dal  variare  di  intensità  degli  stimoli. 

A  tal  proposito  imaginiamo  di  riportare  sull'ascissa  le  variazioni  di  in- 
tensità di  un  fenomeno,  che  avvenga  nell'ambiente  di  una  cellula,  e  per  or- 
dinate prendiamo  le  variazioni  della  capacità  funzionale  preponderante  (la 
funzione  specifica  p.  es.)  della  cellula  stessa.  I^  curva  risultante  sarà  nel 
caso  più  generale  del  tipo  seguente  (dg.  02). 

Partiamo  da  quel  valore  di  intensità  del  fenomeno  considerato  cIk»  avviene 
nell'ambiente  di  una  cellula  e  che  corrisponde  allo  stato  d'e(iuilibrio  del 
protoplasma  {optimum)',  quivi  la  funzione  cellulare  presa  in  esame  abbia  il 
valore  dell'ordinata  A;  variando  l'intensità  sia  a  destra  sia  a  sinistra  del- 
Voptiiatim,  si  ha  uno  stimolo  a  cui  corrisponde,  come  reazione,  un  innalza- 
i.i-'^Tic;.  —  Voi.  ?.  —  :n. 
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mento  della  funzione  stessa,  innalzamento  che  prosegue  fino  a  raggiungere, 
tanto  a  destra  quanto  a  sinistra,  un  ma>«inìo  B  e  B'.  Variando  ancora  Fin- 
tensità  del  fenomeno  considerato  comincia  a  diminuire  la  reazione,  fìncliè 
tale  diminuzione  corrisponde  ad  ordinate  minori  di  A,  che  siano  C  e  C, 
ed  allora  si  ha  la  paralisi',  tale  abbassamento  proseguo  poi  finché  le  con- 
(hzìoni  dell'ambiente  non  sono  più  compatibili  con  la  vita  e  si  ha  allora  la 
morie  del  protoplasma.  Veniamo  ad  un  caso  reale  che  corrisponda  ad  una 
simile  curva,  ideata  nel  modo  sopraddetto.  Rappresentiamo  sulla  ascissa  va- 


J'jr^  ^t'si 


Scci/é2i'c/fe 


l'ar^/isì 


% 


SftTtoh 


i 


/r^r^  aumento . 


Fi};.  Ci'.  —  Curva  ùlt-alf  d«p:Ii  stìnmli. 

lori  proporzionali  alle  pressioni  osmotiche  di  soluzioni  acquoso,  in  cui  siano 
posti  a  nuotare  spermatozoi  (di  Stronrjulocentrotus  lioidus)^  e  come  ordinate 
dei  valori  che  dipendono  dalle  velocità  dei  moti  degh  spermatozoi  stessi  (v*^ 
di  fìg.  ()3).  L'equilibrio  fisiologico,  cioò  una  motilità  normale,  corrisponde  ad 
una  pressione  osmotica  per  cui  è  A  =  2,25  *);  allorché  ^  aumenta  o  diminui- 
sce, la  motilità  degli  spermatozoi  aumenta  fino  a  raggiungere  duo  massimi, 
che  si  trovano  presso  a  poco  in  corrispondenza  di  A  =  1,70  e  A  ^  2,54  e 
l>oi  tale  motilità  va  diminuendo  ed  é  minore  della  norma  in  corrispondenza 
(h  A -^  1,50  e  A —  2,75  finché  a  A  — 0,90  e  A  —  3,35  si  arresta  .lei  tutto; 
gli  spermatozoi  sono  morti. 

Come  é  naturale  non  sempre  queste  curve  degli  stimoli  rispondono  ad  un 
tipo  completo  simile  a  quello  che  sopra  é  stato  riprodotto.  Assai  spess^^  taH 


1)  Con  A  <•  indicato  rabbassamcnto  del  pnnto  di  congelazione  delle  varie  solu- 
zioni adoperate.  Questa  quantità  ò  (come  è  noto)  approssimativamente  proporzio- 
nata alla  pressione  osmotica  delle  flohizioni  stesse. 
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curve  sono  modificato  m  una  parte  o  nell'altra  e  ciò  s[)ecialmente,  quando, 
H  certe  intensitìi,  gli  stimoli  esercitano  una  influenza  inibitrice. 

Cosi  p.  e«;.,  considerando  sulle  ordinate  la  motilità  delle  ciglia  vibratili  di 
certi  epiteli  in  di[»endenza  dalle  variazioni  di  temperatura,  riportate  sull'a- 
scissa, si  può  avere,  tenendo  conto  delle  esperienze  di  Engelmann,  una  curva 
in  cui  la  parte  a  sinistra  del  punto  corrispondente  i\\V optimum  manca  del 
nia<sini<),    che  si  vede  nelle   due  curve  precedenti,  e  quivi    invece  la  curva 


^  = 


J,00  /.  2i 


/,  So         /// 

inotonìcAe. 


XJ5 

tpertom'che 


5.M  9,3S 


111.  tì.'t.  —  Curvii  rappresciitiinte  le  varìiizioiii  «N'Ha  inotìlitù  drjfli  Hpfrmnto7.(»Ì  «li  StrdufrfflocfntrotVM 
It'i'ulti»  in  Holu/Joni  di  varia  «•onc»*n(razìoue.  C«»ii  X  ò  indi«'at«  l'abbassaniHuto  dfl  punto  dì  conj;o- 
latzione  d«'lle  varie  soluzioni. 

discende  uniformemente  sino  all'ascissa.  Ciò  perchè  gli  abbassamenti  della 
Teni|>eratura  esercitaiìo  una  influenza  inibitoria  sui  movimenti  delle  ciglia 
vibratili,  e  per  abbassamenti  più  accentuati  si  hanno,  per  l'iniziarsi  di  fatti 
distrregativi  nel  protoplasma,  fenomeni  di  vera  i)aresi  e  quindi  si  ha  un  con- 
tinuo diminuire  della  motilitii  di  queste  cellule.  Invece  a  destra  dell' o/)//f/?aw, 
cioè  per  aumenti  di  temperatura,  si  hanno  fenomeni  di  eccitazione  motoria 
r-he  raggiungono  un  massimo,  diminuiscono  poi  Ano  a  cadere  sotto  la  norma 
»»  lilialmente  terminano,  quando  la  temperatura  non  è  più  compatil>ile  con 
la  vita  di  (piesti  epiteli. 

Recentemente  Hergel  ha  ripetuto  tali  esperimenti  ed    ha  visto   che  il  mo- 
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vimento  delle  ciglia  di  epiteli  vibratili  si  affretta  assai  da  27*-28*»,  finché  h-a 
raggiunto  un  massimo  a  35°.  Aumentan<lo  ancora  la  temperatura,  questi 
movimenti  si  indelx)liscono  e  si  fanno  sempre  più  lenti  finché  a  12'^  cessano 
del  tutto. 

Come  altro  caso  particolare,  consideriamo  quello  in  cui  lo  slimolo  consi- 
sta nella  comparsa  di  un  elemento  estraneo,  che  non  entra  a  far  parte  del- 
Tambiente  normale  di  una  cellula.  Allora  la  curva  dello  stimolo  va  modifi- 
cata  in  questo,  che  il  punto  della  curva   corrisi>ondente  all'equilibrio  n(»r- 


Fij;.  64.  —  Curva  rappresoli t4int«  le  variazioni  della  attività  iiolle  cellule  salivari  «li  cane 
in  «lipemlenza  di  dosi  ertM**-outi  di  pilocnrpina.  iniettata  nelle  vene  deiraniuiale. 

male  della  cellula  si  deve  trovare  sullo  zero  dell'iiscissa  e  la  curva  si  svoli:»* 
soltanto  dalla  parte  del  Fase  issa  positiva. 

Si  tratti,  p.  es.,  della  compai^sa  nel  liquido  ambiente  d'una  collida,  di  una 
sostanzi!  che  in  condizioni  normali  non  vi  si  trova.  Se  rappreseniianio  ^idl'a- 
scissa  le  concentrazioni  di  questa  sostanza  estranea,  l'equilìbrio  fisiologi!  o 
della  cellula  corrisponde  a  una  concentrazione  0.  Aumentando  questa  con- 
^•entrazione,  [)uo  aumentare  la  funzionalità  della  cellula  considerata,  fiiiclu'» 
SI  raggiunga  un  massimo  che  é  poi  seguito  da  uno  stato  di  paralisi,  il  quale 
termina  colla  morte  della  cellula  che  ha  soggiaciuto  airinfluenza  di  tid**  <<»- 
stanza  estranea. 

Quale  esempio  concreto  di  queste  curve  che  si  riferiscono  a  stimolazioni 
chimiclK» ,  ne  vogliamo  riportare  una  che  risulta  da  recenti  esperienz*^ 
di  De  Riu.  In  essa  le  ordinate  rappresentano  le  intensità  della  reazione  delU» 
cellule  salivari  (intensità  misurate  dalla  quantità  di  saliva  secreta  nell'unità 
di  tempc»)  sotto  lo  stimolo  di  dosi  diverse,  crescenti,  <li  pilocar|>ina,  le  quali 
dosi  sono  rappresentate  sull'ascissa.  A  0  dosi  di  pilocarpina  si  ha  una  secre- 
zione media,  normale  di  saliva;  questa  aumenta  rapidamente  i»er l'iniezione 
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di  pochi  milligrammi  dell'alcaloide,  raggiunge  ben  presto  un  massimo,  poi 
declina,  divien  minore  del  normale  e  finalmente  la  secrezione  si  annulla 
(V.  fig.  (54). 

II.  —  Lenge  delV eguale  reazione  a  stimoli  ili  differente  natura. 

Fissata  una  specie  di  cellule,  stimoli  differenti,  di  conveniente  intensità, 
che  agiscano  su  di  esse,  vi  provocano  una  identica  reazione.  Ck)si  p.  es. 
stimoli  di  diversa  natura  che  agiscano  su  fibre  muscolari,  producono  sempre 
la  contrazione  di  queste;  stimoli  che  agiscano  su  cellule  secernenti,  vi  pro- 
duex»no  T intensificarsi  o  il  ripetersi  affrettato  degli  atti  secretori.  Questo 
principio,  che  fu  formulato  da  Giovanni  Miiller,  ù  ben  comprensibile,  se  si 
pensa  che  la  reazione  di  una  cellula  di  fronte  ad  uno  stimolo  dipende  da 
fattori  propri  della  cellula  stessa,  dal  modo  cioè  con  cui  essa  è  architettata 
per  le  trasformazioni  delle  sostanze  e  delle  energie  alle  quali  la  cellula 
stessa  è  destinata. 

Come  corollario  di  questo  principio  si  vede  subito,  che,  date  varie  si)ecie 
di  cellule,  uno  stesso  stimolo  che  agisce  su  di  esse  con  la  stessa  intensità 
può  aver  per  risultato  differenti  reazioni. 

III.  —  Stimoli  fisiologici  e  patologici. 

Non  è  possibile  di  stabilire  in  un  modo  generale  quando  uno  stimolo,  per 
variare  di  intensità,  perda  il  carattere  di  stimolo  fisiologico,  e  divenga  causa 
di  alterazioni  morbose.  Però  questa  determinazione  può  farsi  in  molti  casi 
particolari,  tenendo  conto  della  natura  degli  stimoli  e  delle  cellule  su  cui  essi 
agiscono.  Inoltre  vi  è  da  considerare  il  fatto,  che  uno  stimolo  di  data  inten- 
sità può  spingere  certe  cellule  ad  una  reazione,  che  nulla  ha  di  jiatologico 
per  la  cellula  stessa,  ma  che  può  aver  conseguenze  funeste  per  l'organismo 
a  cui  tali  cellule  appartengono. 

A  seconda  della  diversa  s{)efie  di  cellule,  su  cui  uno  stimolo  di  data  in- 
tensità agisce,  si  può  avere  come  risultato  che  alcune  di  queste  cellule  ri- 
spondono a  tale  stimolo  con  reazioni  che  non  si  allontanano  di  troppo  dalla 
norma  fisiologica,  mentre  in  altre  tale  stimolo  provoca  stati  di  paresi  od 
anche  alterazioni  funzionali  o  strutturali  di  carattere  assolutamente  pato- 
logico. 

Da  questa  considerazione  si  compren<le  come  certi  fenomeni  mor1)osi,  che 
si  verificano  in  un  organo,  composto  di  varie  specie  di  cellule,  assumano  un 
aspetto  assai  complicato,  dovendosi  tali  processi  morbosi  in  parte  a  feno- 
meni attivi  e  formativi  che  si  svolgono  su  talune  specie  di  cellule,  in  parte 
a  fatti  <li  paralisi,  accompagnati  da  alterazioni  degenerative  che  avvengono 
in  altre  specie  di  cellule.  Ina  sostanza  tossica,  p.  es.,  che  tigisca  su  di  un  organo 
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parenchimale  può  stimolare  gli  elementi  connettivali  di  esso  a  fenomeni  at- 
tivi ili  moto  e  di  proliferazione  ed  avere  invece  una  influenza  paralizzante 
e  degenerativa  sugli  elementi  epiteliali.  Dall'  insieme  di  questi  fatti  seguono 
alterazioni  funzionali  e  istologiche  particolarissime,  che  saranno  prese  in 
considerazione  in  altra  parte  di  questo  trattato  (vedi  Infiammazione). 

B.  —  Classificazione  degli  stim<»li. 

Perla  classificazione  degli  stimoli  possiamo  ricavare  un  criterio  dalla  de- 
finizione di  questa  parola,  definizione  che,  come  abbiamo  detto,  può  genera- 
lizzarsi anche  in  casi  in  cui  Io  stimolo  corrisponda  alla  comparsa  di  un  ele- 
mento che  non  fa  parte  dell'ambiente  normale  di  una  cellula. 

Siccome  i  fenomeni  si  possono  classificare  a  seconda  delle  varie  forme  di 
energia  a  cui  essisi  riferiscono,  cosi  possiamo  ritenere  questo  criterio  anche 
per  il  caso  in  cui  questi  fenomeni  assumano  il  valore  di  stimoli.  E  quindi, 
tenendo  conto  delle  varie  forme  di  energia,  secondo  la  distinzione  di  Maxwell, 
[)Ossianio  dividere  gli  stimoli  in: 

1.**  stimoli  che  consistono  in  variazioni  della  energia  di  gravitazione; 

'Z.**  stimoli  meccanici; 

3.*»  stimoli  che  dipendono  da  azioni  molecolari; 

4."'  stimoli  termici; 

5.**  stimoli  fotici  o  luminosi; 

0.^  stimoli  elettrici. 

7.**  stimoli  chimici. 
Per  riguardo  all'ultima  forma  dell'energia  —  la  energia  magnetica  —  non 
abbiamo  stimoli  che   vi  corrispondano,  giacchò  sembra   che   le    variazioni 
degli  stati  magnetici  nell'ambiente  delle  cellule  non   abbiano    influenza    su 
di  esse. 

Finalmente  vi  ò  un'altra  categoria  di  stimoli,  i  quali  consistono  in  azioni 
che  le  cellule  viventi  esercitano  le  une  sulle  altre.  Questi  stimoli,  che  pos- 
sono essere  chiamati  ritalì,  hanno  una  grande  importanza,  anzi  si  può  dire 
che  predominano  nello  svolgersi  delle  varie  funzionalità  dei  metazoi.  Come 
esem|>io  ricorderemo  gli  stimoli  nervosi  che,  partendo  dai  centri  e  projm- 
gandosi  per  i  nervi,  giungono  alle  cellule  di  differenti  organi  e  vi  provocano 
reazioni  di  varia  intensità  e  fenomeni  di  inibizione.  Non  è  nostro  compito 
di  occuparci  di  questi  stimoli,  tli  cui  lo  studio  appartiene  esclusivamente  alla 
fisiologia. 

Studi  esatti  e  completi  sulla  azione  degli  stimoli  di  qualsiasi  genere 
sopra  varie  cellule  animali  e  vegetali  appartengono  all'avvenire.  Per  ora 
noi,  fondandoci  sulle  poche  ricerche  che  da  alcuni  biologi  sono  state  fatte 
in  campi  assai  ristretti  e  quasi  esclusivamente   per  riguardo  alla    fisiologia 
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cellulare,  possiamo  soltanto  affermare  la  possibilità  di  compiere  tali  ricer- 
che, la  possibilità  di  applicare  i  metodi  della  fisiologia  cellulare  allo  studio 
dei  fenomeni  morbosi  delle  cellule,  possiamo  soltanto  intravedere  l'impor- 
tanza di  queste  ricerche  e  i  vantaggi  che  per  la  scienza  attendiamo  dai  loro 
risultati. 

È  questa  una  delle  vie  più  belle  che  si  apre  ai  patologi,  desiderosi  di 
conoscere  più  intimamente  quei  fatti  morbosi,  dei  quali  per  ora  noi  cono- 
sciamo in  genere  la  fenomenologia  solo  da  un  lato,  dal  lato  cioè  delle  mo- 
dificazioni morfologiche  che  per  essi  si  stabiliscono  nei  tessuti. 

Data  la  scarsità  dei  resultati  sperimentali  ottenuti  in  questo  campo  per 
riguardo  alla  patologia  cellulare,  non  potremo,  nella  esposizione  che  an- 
diamo facendo,  che  indicare  assai  sommariamente  le  vie  seguUe  sino  ad 
ora  nelle  ricerche  di  fisiologia  della  cellula  e  fissare  cosi  anche  Tindirizzo 
che  gli  esperimenti  di  patologia  cellulare  dovrebbero  avere  per  tale  rap- 
porto. 

Di  alcuni  capitoli,  noi  potremo  esporre  poco  più  che  il  titolo,  che,  appunto 
per  conservare  Tordine  della  esposizione,  crediamo  opportuno  di  non 
tralasciare. 

I.  —  Stimoli  di  (jravitazione, 

È  certo  che  la  forza  di  gravità  influisceassai  sopra  alcune  manifestazioni 
^vitali  ed  in  ispecie  sopra  la  misura  e  la  direzione  dell' accresci  mento  e  so- 
pra i  movimenti  di  cellule  libere. 

Col  nome  di  geotropismo  si  indica  Tinfluenza  della  gravità  suiraccresci- 
mento  degli  organismi  e  sopra  i  movimenti  delle  cellule.  In  botanica  il  geo- 
tropismo ò  assai  ben  conosciuto  perchè  le  piante  son  tutte  in  qualche  modo 
geotropiche  ;  e  mentre  ad  es.  le  radici  hanno  un  geotropismo  positivo,  cioè 
nella  direzione  della  gravità,  i  tronchi  e  i  rami  hanno  un  geotropismo  ne- 
gativo, nel  senso  contrario  alla  gravità,  ft  certo  che  anche  sull'accresci- 
mento dei  tessuti  degli  animali  superiori  e  sul  metabolismo  cellulare  in 
genere  la  gravità  deve  avere  una  influenza  notevole;  tuttavia  le  ricerche  su 
questo  campo  non  sono  molto  numerose  e  ricorderemo  solo  quelle  di  Pflùger 
sulle  uova  di  rana,  le  quali  dimostrarono  che  la  direzione  della  segmenta- 
zione è  determinata  dalla  gravità.  Anche  Hertwig  studiò  la  influenza  della 
gravità  sullo  sviluppo  delle  uova  di  echinodermi  e  potè  osservare  che  a 
seconda  della  posizione  dell'uovo  si  distribuiscono  variamente  i  materiali 
<leiruovo  stesso  e  ciò  ha  un'influenza  notevole  sul  modo  con  cui  ulterior- 
mente la  segmentazione  procede. 

Sulle  cellule  mobili  (infusori,  spermatozoi)  il  geotropismo  è  stato  studiato 
da  Schwarz,  daMassart  e  specialmente  da  Jensen,  il  quale  osservò  che  i  para- 
meci mostrano  un  geotropismo  negativo,  perchè,  messi  in  un  tubo  di  vetro 
contenente  acqua  e  tenuto  verticalmente,  essi  si  radunano  alla  estremità  su- 
periore del  tubo. 

Gli  stimoli  dr  pressione,  che  consistono   nel   cangiamento  della  pressione 
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a  cui  una  cellula  è  in  un  dato  istante  sottoposta,  o  nella  diirerenza  di  pres- 
sione in  due  punti  diversi  delPorganismo,  determinano  fenomeni  che  si  chia- 
mano di  barotropismo.  Anche  questi  fenomeni  furono  studiati  sopra  infu- 
sori, su  spermatozoi  e  su  bacteri. 

11.  —  Stimoli  meccanici. 
1.    —    Fenomeni   d* eccitazione. 

Azioni  meccaniche  consistenti  in  urti  più  o  meno  violenti  ed  improvvisi, 
in  sfregamenti,  in  vibrazioni  ritmicamente  ripetute,  provocano  in  tutte  le 
cellule  animali  reazioni,  spesso  assai  vivaci.  Per  riguardo  alle  cellule  iso- 
late abbiamo  su  questo  proposito  bellissimi  studi  di  Verworn.  Egli  osservò 
in  certi  radiolari  e  infusori  cibati  la  produzione  di  sostanze  di  natura  se- 
cretoria in  seguito  ad  eccitazioni  meccaniche.  Le  amebe,  gli  Actinosphae- 
rium^  stimolati  col  mezzo  di  scosse  anche  lievi,  si  contraggono  e  arrestano 
le  correnti  protoplasmatiche  che  si  vedono  nel  loro  citoplasma.  «  Per 
un  urto  anche  debole  (dice  Verworn)  gli  pseudo[>odi  si  retraggono  e  quindi 
il  loro  contorno,  prima  liscio,  iliventa  rugoso:  ma  se  poi  la  scossa  è  più  forte, 
gli  pseudopodi  vengono  ritirati  con  tal  forza  nel  corpo  protoplasmatico,  che 
le  loro  estremità,  le  quali  erano  api)iccicate  i)er  mezzo  di  sostanze  di  origine 
secretoria  al  piano  sottostante,  sono  strap[)ate  via  dall'energica  trazione  ». 

Negli  infusori  dotati  di  ciglia  le  azioni  meccaniche  provocano  più  rapide 
vibrazioni,  e  negli  animali  fosforescenti  marini  più  intensa  produzione  di 
luce. 

Anche  nelle  cellule  costituenti  tessuti  si  possono  con  grande  frequenza  os- 
servare fenomeni  reattivi  in  seguito  ad  azioni  meccaniche  (compressioni, 
sfregamenti)  esercitate  da  corpi  solidi  estranei.  Nelle  mucose  si  ha 
subito  ipersecrezione  di  muco  per  parte  delle  cellule  caliciformi;  negli 
epiteli  vibratili  si  ha  aumento  dei  moti  delle  ciglia,  i  quali  moti,  se  si  tratta, 
per  esempio,  di  corpuscoli  che  si  siano  introdotti  nelle  vie  respiratorie,  ten- 
dono ad  allontj\nare  questi  corpuscoli.  Nello  stesso  tempo  si  possono  avere 
dilatazioni  dei  vasi  (p(T  [)aralisì  della  loi'o  tonaca  muscolare),  trasudazione  di 
siero,  migrazione  di  leucociti,  insomma  tutta  la  fenomenologia  di  un  processo 
infiammatorio. 

2.  —  Fenomeni  di  paralisi. 

1  fenomeni  di  paralisi  in  seguito  ad  azioni  meccaniche  sono  più  rari  atl 
osservarsi,  e  si  hanno  in  genere  soltanto  quali  conseguenze  di  vil^razioni  rit- 
miche che  hanno  durato  a  lungo. 

Horvvath  e  Reinke  afl'ermai'ono,  che  sotto  l'influenza  di  tali  vibrazioni 
(hminuisce  o  si  arresta  lo  svilupi»o  dei  bacteri,  e  più  recentemente  Meltzer 
dimostrò  che  vibrazioni  regolari  possono  in  realtà  produrre  gravi  altera- 
zioni nel  metabolismo  del  protoi»lasma,  per  cui  le  funzionalità  di  questo  ri- 
mangano diminuite  od  annullate  completamente. 

Anche  nei  tessuti  degli  animali  superiori  si  verificano  facilmente  fatti  di 
atrofia  e  processi  degenerativi  per  azioni  compressive,  che  durino  [)er  un 
tempo  sufficientemente  lungo. 
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III.  —  Stimoli  dipendenti  da  azioni  molecolari. 

Fra  qucisti  stimoli  gli  unici,  di  cui  si  conosca  in  parte  l'influenza  sulle  cel- 
lule, sono  quelli  che  consistono  in  variazioni  della  pressione  orrnotica  nei 
liquidi  che  circondano  le  cellule  stesse. 

fiià  accennammo  all'importanza  massima  che  hanno  i  fenomeni  osmotici 
lK?r  riguardo  alle  cellule  in  generale,  e  si  compren<le  come  le  variazioni 
«Iella  pressione  osmotica  abbiano  una  influenza  grandissima  su  tutte  le  fun- 
zionalitìi  cellulari.  Tuttavia  pochissime  sono  le  nozioni  precise  che  abbiamo 
^u  questo  argomento,  sebbene  atlesso  molte  ricerche  si  vadano  facendo  in 
tjuesto  camfK)  interessantissimo. 

Hertwig  ha  studiato  l'azione  di  soluzioni  di  NaCl  di  divei'sa  concentra- 
zione sulle  uova  di  rana.  Vide  che  hi  una  soluzione  al  0,0  •^o  cominciava  la 
segmentazione,  ma  si  arrestava  poi  aJ  2"  giorno;  in  una  soluzione  al  0,8  *Vo 
si  sviluppava  l'embrione  fino  allo  stato  di  blastula  (3  giorni);  in  una  solu- 
zione al  0,7  •'„  fino  alla  gastrulazione  (4  giorni).  Soluzioni  più  concentrate 
diminuivano  la  vitalità  dell'uovo  ed  influivano  più  sul  citoplasma  che  non 
sul  nucleo,  dimodoché  talvolta  il  nucleo  seguitava  a  dividersi,  mentre  il  ci- 
toplasma rimaneva  indiviso,  e  si  producevano  così  cellule  tri- e  tetranucleate. 
in  soluzioni  di  concentrazione  più  debole  (0,<»7o^  1<^*  sviluppo  proseguiva, 
ma  conduceva  alla  formazione  di  mostruosità:  il  che  dimostra,  secondo- 
Hertwig,  che  piccolissime  alterazioni  dell'andjiente  hanno  una  notevole  in- 
fluenza sull'ontogenesi,  fino  a  produrre  malformazioni. 

Inoltre,  a  questo  proposito,  dobbiamo  ricordare  le  esperienze  già  citate  a 
pag.  242,  sugli  spermatozoi  di  strongt/locentrotus,  (»  come  queste  cellule  in 
*-oluzioni  leggermente  ipo-  e  ipertoniche  mostrino  movimenti  affrettati,  a  cui 
poi  susseguono  stati  di  paralisi  per  l'accentuarsi  dell'ipo-  o  dell' ipertonicità. 

Più  recentemente  Loeb  osservò  che,  tenendo  delle  uova  non  fecondate  di 
♦echinodermi  per  qualche  tempo  in  acqua  di  mare  C(»ncentrata  jier  evapo- 
razione o  in  altre  soluzioni  saline  piuttosto  concentrate  e  poi  riportandole 
neiracqua  di  mare  normale,  avveniva  la  segmentazione  di  queste,  benché 
«i  fosse  potuta  escludere  la  [irasenza  di  qualunque  spermatozoo.  Quest(» 
esperienze  furono  ripetute  con  eguali  risultati  da  (iianl  per  riguardo  alle  uova 
*ìi  Asteria  Rubens  e  da  Morgan  |)er  quelle  di  Arhacia.  L'na  tale  segmenta- 
zione anomala  si  può  spiegare,  secondo  questo  autore,  ammettendo  che  nelle 
uova  esista  latente  una  forza  che  le  spinga  alla  segmentazione;  che  normal- 
mente sia  lo  spermatozoo  quello  che  determina  l'entrata  in  azione  di  una 
tal  forza;  ma  che  anormalmente  anche  squilibri  osmotici  possano  servire 
come  stimoli  a  tale  attività  di  segmentazione.  « 

Tonotassi, 

Con  questo  nome  comprendiamo  i  fenomeni  niot(»ri  che  su  certe  cellule 
mobili  provocano  soluzioni  di  differente  pressione  osmotica.  Gli  esperimenti 
•-i  l'anno  in  modo  analogo  a  quello  usato  per  lo  studio  dei  fenomeni  chemiotat- 
tici,  riempiendo  dei  tubicini  di  vetro  con  soluzioni  di  una  sostanza  chemiotat- 
ticaniente  indifferente  e  di  conosciuta  concentrazione,  oppure  congiungendo 
con     un  filo  di    liquido  due    goccie,  <lei>osto    sc.pra  un  portaoggetto  e    delle 
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quali  una  sia  di  un  liquido  isotonico  rispetto  alla  cellula  da  studiarsi,  Tal  tra 
di  un  liquido  ipo-  0  ipertonico.  Jennings  Iia  fatto  su  questo  rappoi'to  uno 
studio  eissai  particolareggiato,  usando  come  cellule  mobili  i  parameci  e  pren- 
dendo per  soluzioni  anisotoniche  delle  soluzioni  di  zucchero.  A  questo  pro- 
posito riferiamo  unft  delle  osservazioni  di  Jennin^s  :  (dJna  goccia  di  solu- 
zione di  zucchero  molto  ipertonica  è  più  dannosa  per  i  parameci,  che  una 
goccia  di  liquido  chimicamente  molto  attivo,  perche^  in  questo  caso  la  che- 
miotassi negativa  avverte  i  parameci  assai  prima  che  il  punto  pericoloso  sia 
da  loro  raggiunto,  cosicché  essi  possono  nuotare  in  un'altra  direzione,  men- 
tre la  soluzione  di  zucchero  non  agisce  come  stimolo,  finché  non  é  comin- 
ciata la  plasmolisi  e  l'infusorio  vi  si  è  cacciato  dentro  così  ì)ene  che  non  pm  » 
più  scapparsene». 

IV.  —   Stimoli  termici. 

Su  questo  argomento  le  ricerche  sono  più  numerose  e  conclusive.  I  limiti 
^ntro  cui  possono  variare  le  temperature,  pur  rimanendo  le  cellule  in  con- 
dizioni normali,  sono  assai  ristretti  per  cellule  appartenenti  a  certi  organismi 
(animali  omotermi),  mentre  per  altri  (animali  poichiiotermi)  tali  limiti  sono 
abbastanza  ampi.  In  ogni  modo  é  certo  che  gli  abbassamenti  o  gli  innal- 
zamenti della  temperatura  intorno  a  quel  punto  che  rappresenta  un  optimum 
per  la  vita  di  una  cellula,  costituiscono  degli  stimoli  per  la  sostanza  vivenU^ 
e  vi  inducono  fenomeni  di  inibizione  o  di  eccitazione  e  stati  di  paralisi. 

1.  —  Stimoli  per  aumento  di  temperatura. 

Engelmann  nelle  amebe  e  negli  epiteli  a  ciglia  vibratili,  Kiilme  in  certi 
protisti,  Verworn  in  certi  rizopodi,  Uossbach  negli  infusori  osservaront)  un 
aumento  di  rapidità  nei  moti  di  traslazione  o  vibratori,  allorché  la  tempera- 
tura si  innalzava  di  poco  su  quella  dell'ambiente  in  cui  tali  cellule  vivono. 

Maurel  descrisse  nei  leucociti  riscaldati  dei  movimenti  vivaci  ed  un  au- 
mento nella  produzione  delle  loro  granulazioni  caratteristiche.  Spath  osserx'ò 
fenomeni  di  ipersecrezione  gastrica  per  l'ingestione  di  cibi  assai  caldi.  Penzo 
potè  constatare  un  aumento  nel  numero  delle  figure  cariocinetiche  clie  com- 
parivano nei  tessuti  in  rigenerazione  o  che  servivano  a  riparare  una  lesiono 
prodotta  in  un  arto  di  un  animale,  allorché  manteneva  quest'arto  «d  una 
temperatura  un  po'  superiore  a  quella  normale,  e  quindi  conchis*^  che 
l'aumento  della  temperatura  rappresenta  uno  stimolo  alla  moltiplìcazion*^ 
cellulare,  (ialeotti  confermò  questo  risaltato  e  di  più  potè  constatare  clie 
la  temperatura  superiore  alla  norma,  nel  mentre  stimola  certe  cellule  nella 
cariocinesi,  fa  sì  che  per  questo  stimolo  esuberante  le  cellule  compiano 
processi  cariocinetici  atipici  (cariocinesi  asimmetriche  o   multipolari  . 

Quando  la  temperatura  dell'ambiente  supera  di  molto  quella  che  è  Vopti- 
mum  per  le  cellule  considerate,  la  reazione  allo  stimolo  termico  assume  un 
carattere  decisamente  patologico  :  così  osservò  Sachs  (nelle  cellule  vegetali) 
fenomeni  di  contrazione  esagerata  del  protoplasma  che  si  riduceva  in  ani- 
massi rotondi,  e  Klemm,  pure  in  cellule  vegetali  tenute  alla  temperatura  di 
l^*'  45",  movimenti  vivacissimi  del  protoplasma,  forrttozione  di  nodi  densi, 
rottura   di   filamenti   protoplasmatici..  Tutti  questi   fenomeni   scomparivano 
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col  tornare  delle  cellule  nelle  condizioni  primitive  di  temperatura  ;  invece  a 
temperature  ancor  più  elevate  incominciano  fenomeni  degenerativi  che  non 
possono  più  regredire.  Anche  nelle  esperienze  sovraricordate  di  Engelmann, 
«li  Kùhne,  di  Rossbach,  di  Verworn  fu  osservato  die,  innalzando  la  tempera- 
tura sopra  45**  i  fenomeni  di  eccitazione  scomparivano,  lasciando  il  i>osto  a 
fenomeni  di  dei)ressione,  cioè  i  movimenti  delle  cellule  o  delle  loro  ciglia 
andavano  diminuendo  fino  a  cessare  del  tutto.  Si  ha  poi  talvolta  un  irrigi- 
dimento (dai  tedcìschi  chiamato  Wdr  mestar  re)  che,  secondo  Kùhne,  dipende 
sinmplicemenle  da  una  coagulazione  delle  proteine  protoplasmatiche.  In  que- 
sto stato  le  cellule  hainio  perduto  tutte  le  loro  funzioni  motrici,  secretorie,  ecc. 
Il  limite  i»iù  alto  della  temperatura  compatibile  con  la  vita,  o  meglio  il 
i^rado  di  temperatura,  per  cui  le  funzioni  cellulari  si  annullano,  varia  assai 
secondo  la  si)ecie  delh)  cellule  considerate.  Per  le  cellule  dei  metazoi  terre- 
stri in  frenerale  questo  grado  sta  fra  10°  e  50°,  per  quelle  dei  metazoi  marini 
f'  un  po'  più  basso  —  vicino  a  4(f  —  per  alcuni  protisti  (^  intorno  a  G9**, 
mentre  alcuni  bacteri,  e  ancor  più  le  loro  spore,  sopportano  benissimo  tem- 
perature assai  elevate,  10(3'-120". 

'2.  —  Stimoli  por  ahbasaamenii  di  temperatura. 

Se  la  temperatura  cade  sotto  al  punto,  che  rappresenta  la  condizione  di 
e<iUÌlibrio  fisiologico  delle  cellule,  »ì  hanno  raramente  fenomeni  di  eccita- 
zione. Tuttavia  Hermann  potè  oseervare  vivaci  fenomeni  di  contrazione  in 
muscoli  raffreddati,  e  Afanassjew  provocò  eccitazione  in  alcuni  nervi  me- 
diantt^  un  brusco  abbassamento  di  temperatura. 

Invece  fenomeni  (Pinibizione  e  di  paralisi  sono  le  più  frequenti  conse- 
guenze dei  raffreddamenti,  a  cui  siano  esposte  le  cellule.  Si  ha  in  generale  un 
irrigidimento  (dai  tedeschi  chiamato  Kaltestarre),  accompagnato  da  completa 
s4>s{>ension(»  d'ogni  funzionalità  cellulare.  Se  il  rattreddamento  non  fu  assai 
intenso  e  non  durò  tn>pp()  a  lungo,  non  avviene  la  morte  delle  cellule,  e  basta 
un  sue<essivo  regolare  riscaldamento  per  far  ricomparire  lo  varie  funzio- 
nili iui  cellulari,  iirawitz,  [ter  esempio,  osservò  che  cellule  cibate  di  polipi 
iia^^li.  conservate  a  bassa  temperatura,  presentavano  ancora  dopo  7-9  giorni 
movimenti  vibratili. 

Sembra  che  il  citoplasma  risenta  [luù  che  il  rmcleo  degli  abbassamenti 
<li  temp«M*atura.  Dewildemann  dhnostrò  che  a  S'^-O^  la  mitosi  delle  cellule  ve- 
^eiali  non  giunge  a  termine  per  paralisi  degli  elementi  citoplasmatici.  Demoor 
invec»»  osservò  in  cellule  di  Tradeseanzia  tenute  a  +- 3'^  o  -h  4*^  che,  mentre 
il  citi>phisma  si  paralizza  e  mostra  una  degenerazione  vacuolare,  la  mitosi 
continua  lentamente,  O.  Sclndtze  trovò  die  uova  fecondate  di  rana,  tenute 
a(>\  si  arrestano  nel  loro  sviluppo,  per  riprenderlo  poi  quando  sono  poste  di 
nnt>v<>  in  condizioni  normaU. 

Hi^aiardo  al  limite  più  basso  di  temperatura  compatibile  con  la  vita,  è  noto 
che  la  maggior  parte  delle  ceUule  degli  organismi  superiori  muoiono  a  tem- 
[HM-alure  vicine  al  punto  di  congelamento  (0*  fino  a  —7"). 

Alcuni  anfibi  e  pesci  possono  invece  sopportare  impunemente  la  congela- 
ziiMie  <  Pfliiger),  e,  secondo  Pictet,  gli  epiteli  vibratili  della  rana  possono  ripren- 
dere i  loro  movimenti,  anche  dopo  aver  subito  un  raffreddamento  fino 
a   —  1»*^. 
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I  bacteri  resistono  ad  una  temperatura  bassissima  (Emmerich),  i  fermenti 
della  birra  non  muoiono  a  —  113*^  e  certi  semi  e  spore  sopportano  anche  una 
temperatura  di  —  200**  (Pictet). 

V.  —  Stimoli  fatici. 
1.  —  l  erto  meni  di  eccitamento 

La  luce  ha  una  grandissima  influenza  sul  nietabohsmo  cellulare.  Biisti  citare 
come  esempio  le  cellule  vegetah,  contenenti  clorolilla,  nelle  quali  la  luce  vale, 
com'è  noto,  ad  effettuare  la  sintesi  importantissima  dell'amido.  Gli  stimoli  fo- 
tici  bastano  a  determinare  movimenti  in  certi  bacteri  ed  inftisori.  Engelmann 
ha  sperimentato  con  un  bacterio,  il  Bacterium  p/iotometricumy  che  si  muove 
soltanto  sotto  l'influenza  di  raggi  luminosi.  Verworn  ha  pure  studiato  i 
moti  di  certi  infusori  cibati  sotto  l'influenza  della  luce  bianca  e  delle  luci  co- 
lorate nelle  diverse  regioni  dello  spettro. 

2.  —  Eliotropismo. 

Col  nome  di  eliotropismo  o  fototassi  si  com[)rende  rinflueuza  che  la  luce 
esercita  nello  stimolare  le  cellule  a  fatti  di  accrescimento  o  di  moto.  Loeh 
e  Driesch  si  occuparono  dell'eliotropismo  per  rii^uardo  agli  animali  supe- 
riori, mentre  Strassburger,  Stahl,  Engelmanii  studiarono  i  fenomeni  elic»- 
tropici  in  organismi  inferiori,  unicellulari  e  risultò  che  gli  organismi  uni- 
cellulari sono  assai  sensibili  di  fnmte  ai  raggi  luminosi,  specialmente  di 
fronte  a  quelli  a  vibrazioni  brevi,  come  il  bleu  ed  il  violetto  (Colin,  Strass- 
burger). 

Alcuni  organismi  unicellulari  sono  attratti  dalle  sorgenti  luminose  e  ^i 
muovono  verso  di  esse  {eliotropismo  positico),  altri  se  ne  allontanano.  qua«i 
temendo  la  luce  {eliotropismo  nef/atiro). 

3.  —  Fenomeni  di  paralisi. 

La  luce  solare  raramente  esercita  un'azione  i)aralizzante.  Tuttavia  è  certt» 
che  certi  bacteri  patogeni  divenirono  incapaci  di  secernere  i  loro  \el«nii  se 
coltivati,  rimanendo  es[)osti  alla  luce:  altri,  cromogeniy  non  pnMhu'onopiùin 
queste  condizioni  i  loro  pigmenti  caratteristici;  ciò  indicherebbe  un'azione 
j)aralizzante  sulle  attività  metaboliche  di  tpiesti  esperi  unicellulari.  St>con«l<» 
Verworn  le  noctiluche  e  altri  aniaiali  marini  fo^rorescenti  non  {ìrodiii'ono  pin 
fosforescenza,  se  esposti  per  ([ualche  tempo  alla  luce. 

Più  che  la  luce  solare,  è  attiva  la  luce  elettrica,  s]>e<'iahnente  nei  ca^i 
in  cui  è  prodotta  da  macchine  di  straordinaria  pi)tenza:  si  sono  riscontrati 
così  fenomeni  degenerativi  e  di  necrosi  sulla  pelle  di  individui  esposti  perma- 
nentemente a  tali  raggi  luminosi.  Ognefl'  pott''  dimostrare  in  simili  casi  gravi 
alterazioni  nelle  cellule  della  cornea  di  questi  individui,  alterazioni  che  eran»» 
[)recedute  da  fatti  di  moltii»hcazione  cellulare  atiinca. 
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VI.  —  stimoli  elettrici. 

L'azione  <lej;li  stimoli  elettrici  ò  stata  profondamente  stiniiatain  fì.siolof^ia, 
specialmente  per  riguanlo  agli  apparecchi  nervosi  e  muscolari  degli  orga- 
nismi superiori,  ma  noi  non  possiamo  entrare  in  tali  questioni,  che  sono 
di  assoluta  spettanza  dei  fisiologi. 

È  certo  che  le  correnti  indotte  e  galvaniche  hanno  in  genere  un'influenza 
sul  metaholismo  di  tutte  le  cellule,  sulle  loro  attitudini  secretorie,  sulla  loro 
facoltà  riproduttiva  e  finalmente  sulle  loro  capacità  di  movimenti. 

Riguardo  al  metaholismo  ed  alla  nutrizione  delle  cellule  possiamo  dire  che 
deboli  correnti  faradiche  esercitano  un'influenza  favorevole  e  stimolano  tali 
processi  ;  tantoché  l'applicazione  di  dette  correnti  può  essen»  utile  per  im- 
pedire fatti  di  atrofia  che  vadano  svolgendosi  in  un  organo.  Le  correnti  gal- 
vaniche invece,  allorché  hanno  la  tensione  necessaria  a  vincere*  la  resistenza 
opposta  dai  tessuti  animali,  in  mo<lo  che  con  essi  tessuti  possa  venir  chiuso 
un  circuito  e  durano  per  molto  tempo ^  impediscono  il  regolare  svolgersi 
del  metaholismo:  quindi  hanno  quasi  semjìre  un'azione  degenerativa. 

Kuhne  e  Verworn  osservarono  nelle  cellule  animali,  sottoposte  a  correnti 
galvaniche  di  una  certa  intensità,  fenomeni  di  paralisi,  accompagnati  più 
tardi  da  fenomeni  degenerativi,  anche  morfologicamente  rivelahili,  che  inco- 
minciavano dalla  parte  dell'anode.  Eschl,  infiggendo  degli  elettrodi  aghi- 
formi in  vari  tessuti  animali  e  chiudendo  poi  il  circuito,  osservò  fatti  di  col- 
liquazione al  catode  e  di  raggrinzamento  all'anode,  di  più  un  leggero  svol- 
gimento di  gas.  Notevole  è  l'influenza  delle  correnti  elettriche  sui  fatti  di 
moltiplicazione  cellulare  e  specialmente  sul  processo  cariocinetico.  Ricorde- 
remo a  questo  proposito  le  esperienze  di  Roux  e  di  Hertwig  sulle  anomalie 
k\ì  segmentazione  delle  uova  di  rana  e  di  echinodermi  per  opera  di  cor- 
renti elettriche,  peissanti  nei  liquitli  ove  queste  uova  si  trovano  innuerse.  <ia- 
leotti,  applicando  gli  elettrodi  di  un  rocchetto  d'induzione  sulla  pelle  in  ri- 
i^enerazione  delle  salamandre,  potè  constatare  speciali  anomalie  della  ca- 
riocinesi, dipendenti  particolarmente  da  contrazioni  anormali  delle  fìhrille 
dei  fusi  e  da  aberrazione  delle  anse  cromatiche. 

Sul  movimento  di  cellule  libere  o  di  cellule  fisse  e  cigliate,  l'influenza  de- 
gli stimoli  elettrici  é  stata  studiata  in  modo  particolare  da  Kiihne,  che  già 
nel  1864  osservava  speciali  reazioni  di  motilità  dell'  Actinosphrrium  l'jchltornii 
di  fronte  a  stimoli  elettrici,  da  Kngelmann  e  da  cioIubefT che  presero  in  con- 
siderazione le  amebe  ed  i  leucociti,  da  Kraft  che  sperimentò  sulle  ciglia  vi- 
bratili di  vari  mfusori. 

Gatranotropismo, 

Le  speciali  attitudini  di  motilità,  che  acquistano  gli  organismi  unicellulari 
sotto  l'influenza  di  stimoli  elettrici,  sono  comprese  col  nome  di  (jalcanotropismo. 

Sugli  infusori,  sui  rizopodi,  sui  leucociti,  le  osservazioni  di  galvanotro- 
pismo hanno  dato  risultati  molto  interessanti.  Le  es[)erienze  si  fanno  gene- 
ralmente nel  modo  seguente.  Si  disj)ongono  sul  portaoggetti,  a  piccola  <li- 
s;tanza  l'uno  dall'altro,  due  elettrodi  impolarizzal)ili  e  fra  essi  si  versano  al- 
cune g<X!cie  d'acqua,  in  cui  nuotano  gli  organismi  di  cui  si    vuole  studiare 
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il  galvanotropismo,  per  esempio,  dei  parameci.  Chiudendo  il  circuito  si  ve- 
dono i  parameci  radunarsi  tutti  intorno  al  catode,  mentre  Tanode  resta  libero; 
aprendo  il  circuito  i  parameci  si  disperdono  per  il  liquido  ritornando  poi  al 
catode  qualora  il  circuito  venga  nuovamente  chiuso. 

Anche  sìuUe  ciglia  e  sugli  pseudopodi  la  corrente  galvanica  induce  fenomeni 
<li  eccitamento  polare  e  determina  la  direzione  dei  movimenti  di  questi  or- 
gani cellulari. 

VII.  —  SiitaoU  chimici. 

Il  protoplasma  vivente  è  sensibilissimo  ai  cambiamenti  nella  conq)osizion(» 
chimica  dei  liquidi  da  cui  è  circondato  e  per  questo  tali  variazioni,  che  sono 
chiamate  stimoli  chi  mici  y  liann*)  una  importanza  essenziale  nella  biologia  delle 
cellule. 

Da  una  parte  le  modificazioni  deirambiente  chimico  delle  cellule  possont» 
riferirsi  soltanto  alle  quantità  delle  sostanze  che  normalmente  vi  si  trovano, 
cioè  si  hanno  allora  in  questo  ambiente  variazioni  quantitative  e  non  qua- 
litative; daU'altra  si  hanno  variazioni  qualitative,  che  consistono  nella  com- 
parsa nei  liquidi  intercellulari  di  sostanze  assolutamente  estranee  al  normale 
metabolismo  cellulare. 

1.  —   Variazioni  nella  quantità  delle  sostanze 
che  costituiscono  l'ambiente  fisiologico  delle  cellule. 

Le  sostanze  che  normalmente  costituiscono  gli  ambienti  fisiologici  in  cui 
le  varie  cellule  si  trovano,  possono  dividersi  in  tre  categorie,  per  riguardo 
al  loro  modo  di  com[)ortai'si  di  fronte  al  metabolismo  delle  cellule  stesse. 

Da  una  parte  si  hanno  sostanze  indifl'erenti  (acqua,  Na  CI,  ecc.)  che  ser- 
v«)no  come  veicoli,  e  di  cui  le  variazioni  quantitative,  finché  restano  en- 
tro limiti  così  ristretti  che  non  entrino  in  iscena  considerevoli  variazioni  della 
|>ressione  osmotica,  non  hanno  infiuenza  sul  i)rotoplasma. 

Tna  seconda  categoria  è  costituita  da  (luelle  sostanze  che  servono  per  i 
fatti  integrativi  del  j)roto[)lasma. 

Come  vedremo  nel  capitolo  seguente,  queste  sostiinze  possono),  secondo  al- 
cuni (Cohnheim),  servire  da  stimoli  per  quei  fatti,  che  i  patologi  chiamano 
fenomeni  profjressici  e  che  consistono  nella  ipertrofìa,  nella  rigenerazione, 
neirintensa  moltiplicazione  cellulare.  Ma  d'altra  parte  è  stato  detto  non  esser 
possibile  che  l'abbondanza  di  materiali  nutritizi  provochi  Tatto  metabolico 
della  reintegrazione  (assimilazione),  giacché  questa  ù  da  considerarsi  piut- 
tosto come  un  fatto  di  compenso  per  una  perdita  (catabolica)  precedentemente 
subita  dal  protoplasma.  L'abliomlanza  dei  materiali  necessari  per  il  metabo- 
lismo dovrebbe  provocare  piuttosto  le  azioni  disintegrative,  e  quindi  le  fun- 
zionalità cellulari  che  consistono  in  emissioni  e  non  in  immagazzinamenti  di 
energie. 

Però  è  impossibile  decidere,  anche  nel  caso  che  alla  sovrabbondanza  di 
materiali  nutritizi  sussegua  un  aumento  delle  funzionalità  specifiche  di  certe 
cellule  (per  esempio:  contrattilità  per  1(^  fibre  muscolari,  secrezione  per  e 
ct'llule  ghiandolari),  se  tale  aumento  sia  provocato  dai  materiali  nutritivi 
stessi,  agend»)   questi   come  stimoli,  o  se  non   piuttosto  si  tratti  di  una  in- 
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Huenza  assai  indiretta,  e  cioè  che  le  cellule,  disponendo  in  abbondanza  di 
queste  sostanze,  riparino  più  facilmente  e  più  prontamente  le  perdite  subite 
nello  svolgersi  della  loro  funzione  e  questa  perciò  appaia  più  duratura  e  più 
intensa. 

In  ogni  modo  sono  presentemente  così  scarsi  i  dati  di  fatto  su  queste  de- 
licate questioni  del  metabolismo  cellulare,  che  ogni  affermazione  sulla  na- 
tura della  reazione  provocata  dalle  sostanze  nutritizie,  considerate  quali  sti- 
moli, sarebbe  ingiustificata  e  prematura. 

Questa  osservazione  va  ripetuta  anche  pel  caso  della  terza  categoria 
di  sostanze,  alla  quale  abbiamo  accennato,  poiché  anche  per  riguardo  a 
*iueste  dovremo  contentarci  più  che  altro  di  considerazioni  teoriche. 

In  questa  terza  categoria  comprenderemo  i  prodotti  del  catabolismo,  cioè 
le  sostanze  che  provengono  dalle  disintegrazioni  del  protoplasma. 

Aumentando  moderatamente  la  produzione  di  questi  elementi  catabolici,  si 
ha  dapprima  una  stimolazione  di  l'atti  assimilativi  e  quindi  un  aumento  in 
certi  fenomeni  progrensioì  delia.  ce\\u\A^)j  si  ha  cioè,  se  ci  riferiamo  alla 
curva  generale  degli  stimoli,  un  massimo. 

Aumentando  ancora  i  fenomeni  del  catabolismo  essi  cominciano  invece  ad 
agire  come  fattori  di  disintegrazione,  e  per  essi  la  funzionalità  cellulare  di- 
scende rapidamente,  finché  possono  avvenire  tali  disintegrazioni  che  nel 
protoplasma  degenerato  si  annulli  ogni  funzionalità. 

Di  queste  influenze  deleterie  dei  prodotti  catabolici  si  hanno  infiniti  esempi 
nella  patologia,  sia  in  casi  di  ristagno  di  queste  sostanze  nei  liquidi  nutri- 
tizi, in  caso  di  diminuita  flmzionalità  degli  emuntori  naturali  dell'organismo, 
sia  in  caso  di  produzione  esagerata  di  tali  prodotti  del  ricambio,  per  esa- 
gerato lavoro  di  certi  organi,  sia  infine  per  la  iniezione  negli  animali,  a 
scopo  di  esperimento,  di  prodotti  del  ricambio  (urea,  amidoacidi,  basi  alloxu- 
riche,  acidi  biliari,  ecc.). 

2.    -  Veleni. 

Passiamo  adesso  a  trattare  degli  stimoli  chimici  rappresentati  ila  sostanze 
estranee  ai  metabolismo  normale  delle  cellule.  Dobbiamo  cioè  trattare  del- 
l'azione dei  re/e/?/,  esponendo  brevemente,  in  gran  parte  secondo  le  idee  del 
I^>e\v,  i  vari  modi  con  cui  differenti  sostanze  chimiche  agiscono  sul  pro- 
toplasma, specialmente  inducendovi  fatti  di  paralisi  e  processi  degenenitivi. 

Possiamo  dividere  i  veleni,  a  seconda  del  meccanismo  con  cui  agi- 
scono, in: 

Veleni  ossidanti;  veleni  catalitici;  veleni  che  a^^iscono  formando  dei  snii 
con  le  proteine  protoplasmatiche ;  veleni  specifici. 

a)  Veleni  ossidanti.  —  Si  tratta  di  sostanze  che  producono  ossidazioni 
nelle  proteine  protoplasmatiche,  alterandone  quindi  profondamente  la  strut- 
tura. Tali  sono  l'ozono  e  Tacqua  ossigenata;  gli  acidi  cromico  f^  manganico 
o  i  loro  sali;  i  clorati,  i  bromati,  i  iodati;  alcuni  composti  del  fosforo  e  del- 
l'arsenico. Le  virtù  antisettiche  di  queste  sostanze  dipendono  ai)[)unto  dalle 


^)  Cfr.  a  questo  proposito  il  capitolo  sogiiento  riguardo  alla  ipiTtrotìa   compen.- 
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(ossidazioni  clie  esse  sono  capaci  di  produrre  sulle  cellule  Imcteriche,  con  cui 
vengano  in  contatto. 

A  questo  proposito  ricorderemo  le  esperienze  di  i'anetli,  che  dimostrarono 
che  Tacqua  ossigenata  è  un  forte  veleno  per  molti  infusori  ed  alghe.  Nelle  cel- 
iule  vegetali  pro<luce  la  morte  do[)o  qualche  tempo,  senza  che  precedano 
contrazioni  del  protoplasma,  il  quale  si  riduce  ad  un  ammasso  di  filamenti, 
in   parte  liberi,  in  parte  uniti  a  rete,  assai  bene  visibili. 

h)  Veleni  catalìticL  —  In  questa  categoria  si  comprendono  certi  composti 
del  carbonio,  non  dotati  di  spiccate  proprietà  basiche  né  acide,  e  che  in  ge- 
nere esercitano  sul  protoplasma  un'influenza  anestetizzante.  Tali  sono  Tetere, 
il  cloroformio,  il  cloralio,  il  tetracloruro  di  carbonio,  il  metilal,  gli  alcoli 
in  genere,  il  solfuro  di  carbonio  e,  della  serie  aromatica,  l'anetolo,  la  can- 
fora, il  nitrobenzolo,  ecc. 

K  noto  che  questi  composti  modificano,  con  la  semplice  loro  presenza,  la 
velocità  di  alcune  reazioni  chimiche,  e  poiché  tali  azioni  di  presenza  si  chia- 
mano catalitiche^  cosi  giustamente  il  Loew  ha  trasportato  (questo  nome  anche 
per  riguardo  alle  loro  azioni  sul  protoplasma  vivente. 

Naegeli  ammette  che  in  queste  sostanze  esistano  speciali  moti  intermole- 
colari degli  atomi,  e  che  Cjuesti  moti,  propagandosi  aHe  molecole  protopla- 
smatiche,  ne  disturbino  sia  l'architettura,  sia  i  movimenti  intermolecolari  pro- 
pri del  protoj)lasma  vivente.  Loew  accetta  questa  ipotesi  di  Naegeli,  che  l>en 
si  accorda  con  la  sua  teoria  sullo  stalo  fisico-chimico  del  protoplasma. 

Per  riguardo  a  questi  veleni  catalitici,  citeremo  dapprima  le  esperienze  di 
Demoor  sulle  cellule  dei  peli  della  Tradescanzia  che  egli  sottopose  all'azione 
del  cloroformio  o  della  paraldeide.  Egli  osservò  dapprima  un  affettamento 
dei  movimenti  del  f)rotoplasnia,  poi  comparsa  di  granuli,  forte  vacuoliz- 
zazione e  dopo  2-5  minuti  questi  movimenti  cominciavano  a  diminuire, 
lincile  si  aveva  una  comj)leta  paralisi.  xVnche  i  leucociti  si  comportano  ana- 
logamente: dapprima  si  hanno  movimenti  assai  vivaci,  in  isj»ecie  noi  jaU>- 
plasma,  da  cui  talvolta  in  ciuesti  moti  si  distaccano  perfino  dei  frammenti 
rotondi;  poi  tali  movimenti  diminuiscono,  i  leucociti  divengono  più  chiarie 
refrangenti,  poi  jalini  e  lilialmente  si  immobilizzano  e  muoiono.  O.  e  H.  Hert- 
wig  esperimentarono  queste  sostanze  su  cellule  sessuali  degli  echinodermi,  e 
poterono  constatare  una  parrdisi  degli  spermatozoi,  e  una  minore  capacità 
di  divisione  nelle  uova  fecondate. 

Anche  TH  agisce  come  un  veleno  catalitico;  Kiihne  vide  che  sotto  Tin- 
Muenza  di  questo  gas  certe  amebe  e  certi  infusori  si  contraevano  e  i>oi  si 
paralizzavano.  Demoor  osservò  nelle  cellule  di  tradescanzia  e  nei  leucociti 
fatti  analoghi  a  quelli  dianzi  descritti  per  il  cloroformio.  Questo  autore  af- 
ferma che  l'H  non  impedisce  lo  svolgersi  dei  processi  cariocinetici,  perchè 
la  sua  azione  si  fa  sentire  in  grado  assai  minore  sul  nucleo  che  non  sul 
citoplasma. 

e)  Veleni  che  af/isrono  fiolifìcanflo  le  proteine  jìrotoplasmatlche,  —  lx>e\v 
dice  che  le  proteine  somiiiliano  airli  amidoacidi  in  quanto  che,  come  questi, 
possono  unirsi  con  altre  sostanze,  funzionando  ora  come  acidi  ora  come  ba^i 
e  Inrmainlo  così  dei  sali. 

1."  Acidi.  —  Allorché  alcuni  acidi  vengono  a  contatto  con  sOvStanze 
proteiche  si  formano  subito  delle  sintonine:  se  queste  sostanze  proteiche  co- 
stituiscono dei  [jrotoplasiui  si  hanno  quindi  profonde  alterazioni  hella  strut- 
tura di  (»ssi. 
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Gli  acidi  minerali  agiscoiuj  assai  più  potentemente  degli  acidi  organici, 
perchè  maggiore  è  il  loro  grado  di  dissociazione,  e  sono  assai  tossici  anche 
se  diluiti  estremamente:  se  concentrati,  producono  profonde  disorganizzazioni 
e  coagulazioni  del  protoplasma. 

Galeotti,  usando  soluzioni  diluitissime  d'acido  cromico,  vide  aumentare  i 
processi  cariocinetici  negli  epiteli  di  salamandra  in  rigenerazione:  questi 
f)rocessi  cariocinetici  mostravano  sovente  notévoli  anomalie.  L'acido  borico 
ha,  secondo  Kou\,  una  strana  influenza  su  certi  embrioni  nel  primo  stadio 
del  loro  sviluppo,  giacché  per  esso  muoiono  e  si  desquamano  le  cellule  della 
doccia  midollare,  mentre  gli  altri  epiteli  deirectodernia  rimangono  inalterati. 

È  n<»tev()le  la  resistenza  che  certe  cellule  mostrano  di  fronte  ad  alcuni 
acidi  minerali,  anche  assai  concentrati:  a  questo  proposito  ricorderemo  le 
cellule  della  mucosa  stomacale,  che  non  subiscono  alterazioni  per  opera  del- 
l'acidi» cloridrico,  secreto  dalle  ghiandole  stomacali.  Certi  gasteropodi  marini 
posseggono  ghiandole  che  secernono  liquidi  che  contengono  il  2  o  il  3  %  di 
acido  solforicc».  II  bacillo  del  carbonchio,  secondo  Drymont,  resiste  ad  una 
soluzione  di  H  CI  all'  1  %  ?  anche  per  48  ore. 

Gli  acidi  organici  sono,  come  si  è  detto,  assai  meno  attivi,  ed  alcune  cel- 
lule vegetali  possono  vivere  benissimo  circondate  da  succhi  fortemente  acidi. 
Al  contrario  la  Spirogira  è  sensibilissima  all'acido  citrico  e  basta  una  solu- 
zione al  0,1  *|o  di  questo  acido  per  ucciderne  tutte  le  cellule. 

'2.^  Gli  alcali  distruggono  l'organizzazione  éel  protoplasma,  combinan- 
dosi colle  sue  proteine  e  costituendo  così  degli  album inati.  A  concentrazioni 
suffìcienii  gli  alcali  sono  capaci  di  dissolvere  completamente  il  protoplasma. 
In  ogni  caso,  dopo  il  trattamento  con  alcali,  si  ha  un  rigonfiamento  delle 
cellule  che  in  parte  si  deve  a  fenomeni  osmotici,  in  parte  alla  formazione 
di  albuminati,  in  parte  a  dissoluzione  del  protoplasma.  Klemm  studiò  questi 
fenomeni  nelle  cellule  vegetali  e  vide  dapprima  avvenire  processi  di  vacuo- 
lizzazione, \m  la  formazione  di  una  sostanza  schiumosa  j)er  parie  del  proto- 
plasma e  finalmente  la  completa  dissoluzione  di  esso. 

Una  soluzione  di  ammoniaca  all'I  ^lo  provoca  nelle  cellule  della  Trades- 
con  zia,  secondo  Demoor,  movimenti  assai  vivaci  e  irregolari,  poi  si  hanno 
fenomeni  in  parte  di  vacuolizzazione,  in  parte  di  coagulazione  e  i  movi- 
menti cessano  del  tutto.  Il  nucleo  sembra  essere  meno  del  citoplasma  sen- 
sii>ilo  all'azione  dell'ammoniaca,  tantoché,  secondo  Demoor,  il  processo  ca- 
riocinetico  può  ancora  compiersi  regolarmente. 

3.*  Sali  dei  meialli  pesanU,  —  Si  ha  probabilmente  tra  le  proteine  pro- 
toplasmatiche  e  questi  sali  una  reazione  consistente  in  questo  :  che  il  me- 
tallo sostituisce  l'H  legato  all'CJ  o  all'N  della  proteina.  Secondo  Loew  av- 
verrebl^e  qualche  cosa  di  simile  a  quello,  che  si  verifica  negli  amidoacidi,  in 
cui  i  nìetalli  possono  sostituire  sia  l'H  del  gruppo  carbossilico,  sial'Hdell'fi- 
midogruppo.  Questo  autore  ritiene  che  i  sali  di  Hg  e  di  Ag  sono  i  più 
t'xsic-i,  perché  questi  metalli  negli  amidoacidi  sostituiscono  con  preferenza 
TH  dell'amidogruppo.  Altrettanto  avverrebbe  per  le  sostanze  proteiche  *). 


<)  Il  nitrato  di  A^  in  soluzione  di  1  per  milione  uccide  \e  SpirogirCj  in  soluzione 
di  1  i>er  lOOOO  il  bacillo  del  carbonchio  hi  1  minuto,  e  all'I  ",o  il  bacillo  del  tetano 
in  ti  minuti  (Tizzoni  o  Cattaui).  Il  aul)liniato  all'I  per  50000  uccide  eerti  infusori 
in  20  minuti  (Binz). 


Li  6Tir..  —  Voi,  I.  —  ay. 
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Un  fatto  recentemente  dimostrato  da  alcune  esperienze  è  che  i  sali  dei 
metalli  sono  tanto  più  tossici,  quanto  maggiore  è  il  grado  di  dissociazione, 
che  in  una  soluzione  di  data  concentrazione  essi  posseggono. 

Maillard,  esperimentando  l'azione  tossica  del  solfato  di  rame  sul  PenlcUlum 
ijlaucurriy  vide  che  la  tossicità  di  una  data  soluzione  diminuiva,  col  diminuire 
della  dissociazione  elettrolitica,  che  si  produceva  coli' aggiungere  al  liquido 
del  solfato  di  soda.  Altre  ricerche  di  Kronig  e  Paul,  e  di  Ottolenghi  sul  potere 
disinfettante  del  subUmato  mostrarono  che  questo  jiotere  sta  in  un  certo  raj)- 
porto  col  grado  di  dissociazione  del  sublimata)  stesso.  Sembrerebbe  adunque 
che  allo  stJito  di  joni  i  metalli  fossero,  più  che  altrimenti,  capaci  di  fissarsi 
nelle  molecole  pr(»toplasmatiche. 

d)  Veleni  specifici,  —  Mentre  i  veleni  finora  considerati  agiscono  indi- 
stintamente su  tutti  i  protoplasmi  viventi,  le  sostanze  tossiche,  che  ora  pren- 
deremo in  esame,  hanno  la  particolarità  che  sono  capaci  di  agire  solo  su 
certi  protoplasmi,  mentre  di  fronte  ad  altri  esse  si  comportano  come  corpi 
al  tutto  inattivi.  Questo  carattere  della  specificità  è  abbastanza  importante, 
perchè  simili  sostanze  debbano  venire  classificate  a  parte:  del  resto,  oltre 
tale  carattere,  esistono  altre  particolarità  sul  modo  di  agire  di  queste  sostanze, 
che  le  fanno  nettamente  distinguere  dalle  altre  finora  considerate. 

1.0  Basi  organiche  (alcaloidi).  —  Le  basi  organiche,  che  si  possono 
estrarre  da  numerosi  vegetali,  sono  talvolta  attivissime  su  certi  protoplasmi, 
e  specialmente  sulle  cellule  nervose,  sugli  epiteli  e  sulle  fibre  muscolari  e 
possono  produrvi  fenomeni  d'eccitazione  o  di  paralisi.  Riguardo  al  loro  mec- 
canismo di  azione  crediamo  apportuno  riportare  qui  l'opinione  di  Loew. 

«  Ci  si  può  così  spiegare  quest'azione,  che  le  basi  si  uniscano  con  le  so- 
stanze proteiche  attive  della  cellula  e  quindi  producano  un  disturbo  dell'e 
quiUbrio  nel  protoplasma.  Questa  capacità  di  combinazione  è  influenzata  da 
diversi  fattori,  dalla  configurazione  e  dal  grado  di  diluizione  del  veleno,  dal 
grado  di  labilità  del  protoplasma,  dalla  configurazione  molecolare  delle 
proteine  attive  nella  cellula  e  dalla  speciale  architettura  (struttura  micellare  • 
del  protoplasma  w. 

Che  le  basi  organiche  si  possano  combinare  con  le  proteine  attive  risului 
dalle  osservazioni  sulle  cellule  vegetali,  che  contengono  immagazzinate  delle 
proteine  attive. 

Per  uno  studio  jiiù  particolareggiato  intorno  all'azione  degli  alcaloidi  feui 
protoplasmi  cellulari  rimandiamo  il  lettore  ai  trattati  di  farmacologia;  qui 
riferiremo  brevemente  solo  alcune  recenti  esperienze. 

Già  abbiamo  ricordate  le  ricerche  di  Rossbach,  che  studiò  l'azione  di  alcuni 
alcaloidi  sugli  infusori  e  vide  che  questi  vi  mostravano  dapprima  feno- 
meni di  eccitazione  e  poi  di  paralisi,  in  un  importante  lavoro  di  Davenpori 
(vedi  bibliografia)  si  trovano  poi  citate  altre  esjìerienze  sullo  stesso  ar- 
gomento. (.).  e  R.  Hertwig  videro  prodursi  anomalie  nella  fecondazione,  nei 
processi  cariocinetici  e  nella  segmentazione  di  uova  di  echinodermi  trattati 
(*on  chinina  e  cocaina,  e  con  queste  stesse  sostanze  si  videro  prodursi  ana- 
loghe alterazioni  nei  processi  cariocinetici  di  epiteli  epidermoidali  di  salamandra. 
2.^  Proteine  tossiche.  —  Questi  veleni,  di  natura  assai  complessa,  stanava 
tra  le  proteine  coagulabili  o  i  proteosi  ;  secondo  Nencki  esse  sono  simili  agli 
enzimi  ed  agiscono  analogamente,  producendo  disintegrazioni  idrolitiche  del 
protoplasma  senza  consumarsi  in  tale  loro  azione. 
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Loew  considera  l'azione  della  abrina,  che  in  quantità  estremamente  pic- 
cole può  produrre  devastazioni  di  estesi  territori  cellulari,  analoga  a  quella 
del  presame^  di  cui  una  parte  può  bastare  por  coagulare  2  milioni  di  parti 
di  latte. 

La  sproporzione  che  sempre  esiste  in  questi  casi  tra  la  quantità  del  tossico 
e  la  quantità  del  protoplcisma  che  esso  basta  ad  uccidere,  male  si  accorda 
con  Topinrone,  die  sempre  alcuni  propugnano,  che  si  tratti  di  combinazioni 
chimiche  tra  le  molecole  tossiche  e  le  molecole  protoplasmatiche  *). 

Alcuni  però  vogliono  accordare  (juesti  fatti,  ammettendo  che  basti  la  fissa- 
zione di  alcune  molecole  di  veleno  su  alcune  molecole  di  un  protoplasma 
cellulare,  perchè  si  produca  come  una  catena  di  decomposizioni  in  tutto  il 
protopla>;ma  cellulare  stesso  e  !a  cellula  nmoia  nella  sua  tot6dità. 

Ehrlich  sostiene  l'ipotesi  della  fissazione  chimica  delle  molecole  di  proteine 
tossiche  (toxine)  sui  i)roloplasmi  cellulari  e  spiega  nel  modo  seguente  l'a- 
zione delle  toxine  e  il  fatto  della  specificità: 

({  1!  fondamento  del  processo  nella  fissazione  delle  toxine  [)er  parte  del 
protopKosma  consiste  in  una  particolare  costituzione  del  protoplasma  stesso. 

«  Ogni  molecola  protoplasmatica  possiede  un  nucleo  principale  e  delle  ca- 
tene laterali,  da  cui  dipendono  le  diverse  funzioni  a  cui  il  protoplasma  è 
destinato. 

<i  lj8i  possibilità  della  fissazione  delle  loxine  riposa  solo  sul  fatto,  che  certe 
catene  laterali  posseggono  una  afiìnità  chimica,  S|)ecifica,  vei'so  le  toxine 
stesso  ;  il  qual  fatto  rappresenta  per  la  cellula,  che  riceve  la  toxina,  un  caso 
sfavorevole,  perchè  è  solo  per  esso  che  la  cellula  risulta  aggredibile  per 
parte  della  toxina. 

«  La  condizione  necessaria  per  il  verificarsi  di  una  combinazione  chimica 
tra  una  catena  laterale  e  la  toxina  è  dunque  una  «leterminata  configurazione 
chimica  di  ambedue  le  molecole,  si  del  protoplasma,  come  della  toxina.  Al- 
lorché una  molecola  «li  toxina  si  unisce  ad  una  catena  laterale  della  mole- 
cola del  protoplasma,  la  funzione  norniidea  cui  questa  catena  era  destinata 
non  può  più  svolgersi  e  si  ha  un  difetto  fisiologico. 

«So,  per  esempio,  vien  col|>itii<lalIa  toxina  una  di  quelle  catene  laterali,  che 
servono  alla  nutrizione  della  c<Mlula,  allora  la  funzione  di  nutrizione  rimane 
ali<*rata,  le  sostanze  nutrienti  non  possono  venir  più  fissate  dal  protoplasma 
o  subentra  uno  stato  di  inanizione  delle  cellule  ». 

0)nie  si  vede  subito,  si  tratta  di  ipotesi  d'indole  puramente  speculativa,  alle 
•  juali  pen')  non  potevamo  fare  a  meno  di  accennare  rapidamente. 

Terminiamo  questo  capitolo  con    l'esporre   la  classificazione  esposta  dal 
Loew  per  le  proteine  tossiche,  l^gli  così  le  divide: 
l.**  Toxinp  bacteriche. 

2.**  Toxine  prodotte  da  fanerogame:  Abrlna,  Jflclna,  la  proteina  che  Ro- 
bert estrasse  dalla  Amanita  phaUoirlcH. 

3.**  Toxine  di  origine  animale,  e  cioè:  siero  di  anguilla  {Ichthf/oloxicum 


i)  S<»con<lo  Gaiiticr  un  niilligraiiiiiio  di  Hooiiitina  ucci*1o  un  uomo  di  70  chilogr. 
Aiiiiiiettiamo,  dice  questo  autore,  che  iu  nomo  vi  siano  9400  gr.  di  protoplasma  (secco), 
la  aconitiua  hì  combinerebbe  nellu  proporzione  di  1  per  9,400,000,  ciò  che  è  contrario 
alle  leggi  delle  proporzioni  molecolari  definite. 
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di  Mosso);  globuline  e  alburaosi  del  veleno  dei  serpenti;  sostanze  bacterich'' 
del  siero  degli  animali  immuni  (che  agiscono  specificamente  sulle  cellui»^ 
bacteriche);  sostanze  citoliclie  dei  sieri,  quali  furono  preparate  da  Metschni- 
koff,  da  Bordet,  da  Ehrlich  e  da  altri  e  che  esercitano  un*azione  dissolvitric»^ 
specifica  su  varie  cellule  animali  (leucociti,  corpuscoli  rossi,  spermatozoi^ 

3.  —  Chemiotassi, 

G)l  nome  di  chemiotassi  o  chemiotropismo  si  comprendono  certi  fenomeni 
motori  (spostamenti)  di  cellule  semoventi,  determinati  da  sostanze  chimich»^ 
di  varia  natura. 

Pfefier  osservò,  che  di  fronte  a  certe  cellule,  alcuno  sostanze  agiscono  at- 
tirandole e  altre  facendole  allontanare:  nel  primo  caso  si  è  parlato  di  che- 
miotassi positiva  e  nel  secondo  di  chemiotassi  ;ie/7«/<ra.  Tali  esperienze  son-) 
state  fatte  con  spore  mobili  di  crittogame,  con  bacteri,  con  spermatozoi,  con 
leucociti,  con  infusori. 

In  generale  la  tecnica  consiste  in  questo:  si  riempiono  dei  tubicini  di  veti-o 
sottilissimi  con  la  sostanza  liquida,  di  cui  si  vogliono  sperimentare  le  pro- 
prietà chemiotattiche,  e  poi  si  chiudono  ([uesti  tubicini  da  una  parte,  mentrt^ 
la  parte  rimasta  aperta  viene  immersa  in  un  liquido  chemiotatticaniente 
indifìerente,  il  quale  contenga,  natanti,  lo  cellule  con  le  quali  si  vuol  speri- 
mentare. Dopo  un  tempo  più  o  meno  lungo  si  esaminano  al  microscopio  i 
tubicini  :  se  vi  sono  entrate  delle  cellule  si  y)arla  di  chemiotassi  positiva,  s«^ 
non  ve  ne  sono  entrate,  di  chemiotassi  negativa:  dal  numero  delle  cellula 
entrate,  e  dalla  lunghezza  di  tubo,  che  hanno  occupato  in  un  determinato 
periodo  di  tempo,  si  può  avere  un  criterio  suirintonsità  delTazione  chomiotat- 
tica  esercitata  da  una  data  sostanza. 

Un  metodo  più  semplice,  che  può  servirò  allorché  si  voglia  sperimentare 
razione  chemiotattica  di  mia  sostanza  solida,  lentamente  solubile,  consista» 
nel  deporre  so[)ra  un  portaoggotto  una  grossa  goccia  del  liquido  intlilTo- 
rente  che  contiene  le  cellule  su  cui  si  vuole  sperimentare;  in  un  punto  del- 
l'orlo della  goccia  si  pone  poi  una  piccola  massa  della  sostanza  da  studiarsi  ; 
le  molecole  di  quest'ultima  si  diffondono  allora  lentamente  nella  goccia.  S» 
le  cellule  mobili  sono  attratte  verso  il  punto,  in  cui  si  ù  depositata  la  s<»- 
stanza  solida,  si  tratta  di  un'azione  chemiotattica  i»ositiva,  se  invoce  si  al- 
lontanano [)iù  che  sia  possibile  da  questo  punto,  si  tratta  di  una  chemiota^-i 
negativa. 

Si  è  osservato  che  in  generale  (non  sempre  però)  esercitano  una  cheuii»'- 
tassi  positiva  le  sostanze  che  possono  essere  giovevoli  alle  cellule  mobili  in 
esperimento  (sostanze  nutritive),  mentre  si  ha  chemiotassi  negativa  per  le 
sostanze  che  possono  ledere  o  alterare  (jueste  cellule  stesse  (De  Bary,  Stahb. 
La  constatazione  di  questi  fatti  è  stato  uno  dei  moventi  principali  della  dot- 
trina che  ammette  una  specie  di  coscienza  d'ordine  inferiore  anche  negli  or- 
ganismi unicellulari.  Questi  organismi,  stimolati  da  certe  sostanze  chimiche, 
si  avvicinerebbero  e  so  ne  allontanerebbero,  quasi  fossero  capaci  di  un  atto 
di  scelta  e  di  volontà,  a  seconda  che  por  ossi  tali  sostanze  siano  utili  <» 
dannose. 

Queste  considerazioni  sono  state  l'ipetuto  anche  per  altri  fenomeni  ana- 
loghi alla  chemiotassi,  di  alcuni  dei  quali  abbiamo  già  parlato  (fototropismo, 
galvanotropismo,  barotropismo,  tonotropismo,  ecc.). 
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Chemiotassi  dei  leucociti.  —  Su  questo  rapporto  le  prime  ricerche  furono 
quelle  di  Pekelliaring  con  il  carbonchio  e  di  Seber,  che  studiò  l'azione  at- 
trattiva di  alcune  sostansie  verso  i  leucociti,  introducendo  queste  sostanze 
nella  camora  anteriore  dell'occhio  di  rane  o  di  coniarli  e  tenendo  poi  conto 
deir  in  filtrazione  che  si  produceva. 

Massart  e  Bordet  S[)erimentarono  con  vari  prodotti  bacterici  con  cui  em- 
pivano i  soliti  tubettini,  i  quali  erano  poi  tenuti  per  0-7-24  ore  nella  cavità 
addominale  di  rane  e  di  conigli. 

Poterono  cosi  osservare  che  i  prodotti  colturali  esercitano  in  genere  un'a- 
zione chemiotattica  positiva;  interessante  fu  anche  il  reperto  che,  paraliz- 
zando le  rane  (e  quindi  anche  i  loro  leucociti)  con  cloroformio  o  con  pa- 
raldeide,  la  chemiotassi  più  non  si  verifica.  Simili  ricerche  con  analoghi 
risultiiti  furono  ripetute  da  Gabrietschewsky.  Buchner  dimostrò  che  la  virtù 
attrattiva  dei  prodotti  bacterici  dipende  dallo  sostanze  proteiche,  provenienti 
dal  corpo  «lei  bacteri  morti  e  degenerati.  Estraendo  dalle  cellule  Dacteriche 
i  costituenti  proteici  (nucleoproteidi)  col  mezzo  della  potassa,  egli  ottenne 
sostanze   che  attiravano   i   leucociti   con  grande  energia. 

Le  raccolte  di  leucociti  (suppurazioni)  in  tessuti  ove  i  bacteri  vegetano  ri- 
gogliosamente si  spiegherebbero  appunto  mediante  queste  azioni  cheraio- 
tatticlìo. 

In  un  recente  lavoro,  Borissow  espone  un  grande  numero  di  esperienze 
fatte  per  studiare  l'azione  di  svariatissime  sostanze  organiche  ed  inorganiche  ; 
egli  ricercò  anche  se  esistessero  ditterenze  di  capacità  chemiotattiche  per  i 
vari  leucociti,  ma  per  questo  riguardo  non  giunse  a  risultati  decisivi. 
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CAPITOLO  VI. 

Anomalie  dell'accrescimento. 

Ipertrutia.  —  Causo  della  ipertrofia.  —  Intliieuza  della  untrizìoDe  dei  tessuti.  — 
Iiifluouza  uervosa.  —  Stimoli  esterni.  —  Casi  dMpertrofia  in  singole  cellule.  — 
Ipertrofia  funzionide  e  compeusatoria  :  ipertrofia  funzionale  dei  tessuti  musco- 
lari, dei  tessuti  epiteliali,  dei  tessuti  connettivali.  —  Atrofia.  —  Atrofie  prove- 
nieuti  da  mancanza  di  s  imoli  formativi.  ~  Atrofie  per  insufficienza  di  materiali 
nutritizi.  —  Atrofie  di  origine  tossica. 

La  capacità  di  crescere  è  una  delle  proprietà  l'ondanientali  e  caratteri- 
stiche della  sostanza  vivente.  11  protoplasma  assume  dall'ambiente  molecole 
di  varia  natura  e  con  esse  si  formano  molecole-biogeni  simili  a  quelle  che 
preesistevano.  Nella  vita  d*ogni  cellula  si  ha  un  periodo  di  accrescimento, 
un  periodo,  in  cui  i  fatti  anabolici  sovrabbondano  sui  catabolici,  in  cui  cioè 
il  protoplasma  si  trova  in  uno  stato  autonomo,  ascendente,  continuo:  Auto- 
nomo, poiché  appunto,  finché  Taccrescimento  rappresenta  un  fatto  della  vita 
cellulare  normale,  gli  stimoli  airanabolismo  sovrabbondante  sono  probabil- 
mente interni  alla  cellula  stessa,  inerenti  a  quei  plasmi  nucleari,  i  quali, 
secondo  le  idee  più  generalmente  seguUe,  regolano  lo  svolgersi  di  tutto  il 
metabolismo  cellulare.  Ad  un  certo  punto  della  vita  della  cellula,  questi 
fattori  di  un  anabolismo  sovrabbondante  cessano  di  essere  attivi,  il  proto- 
plasma si  riduce  in  uno  stato  di  equilibrio  e  T  accresci  mento  si  arresta.  Ciò 
si  verifica,  allorché  le  cellule  hanno  raggiunto  determinate  dimensioni,  le 
quali,  poiché  per  ogni  qualità  di  cellule  esse  variano  entro  limiti  assai  ri- 
stretti, possono  essere  considerate  costanti. 

La  eguaglianza  delle  dimensioni  cellulari  in  ogni  tessuto  normale  dipende 
appunto  dal  fatto,  che  gli  stimoli  autonomi  dell'accrescimenio  cessano  di 
agire  a  un  dato  momento  della  vita  cellulare;  ma  quale  è  la  causa  di  ciò? 
Nel  capitolo  seguente  esporremo  una  ipotesi  di  Spencer,  cl>e  riguarda  gli 
impulsi  alla  divisione  cellulare,  e  di  cui  si  potrebbe  fare  una  applicazione 
anche  al  caso  presente,  per  la  cessazione  delFaccrescimento;  oppure  si  po- 
trebbe, seguendo  le  teorie  preformiste  sulla  eredità,  affermare  che  anche  le 
dimensioni  cellulari  sono  caratteri  ereditabili,  che  cioè  si  deve  appunto  ad 
una  influenza  ereditaria,  se  gli  stimoli  autonomi  dell'accrescimento  ces- 
sano di  agire  ad  un  dato  momento  nella  vita  della  cellula. 

La  costanza  delle  dimensioni  cellulari  per  ogni  singola  qualità  di  elementi 
anatomici  si  ha  soltanto,  quando  i  tessuti  si  trovano  in  condizioni  perfetta- 
mente normali.  In  moltissimi  stati  patologici  si  hanno  con  grande  facilità 
«listurbi  di  accrescimento,  e  ciò  si  spiega  facilmente,  tenendo  conto  del  fatto, 
che  il  metabolismo  è  in  diretta  dipendenza  delle  condizioni  deirambiente  e 
che  variazioni  di  queste  condizioni  possono  alterare  il  metabolismo  in  modo 
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da  provocare  una  preponderanza  dei  fatti  anabolici  (stato  ascendente  alio- 
nomo  —  che  differisce  dallo  stato  ascendente  autonomo  appunto  perchè  ora 
gli  stimoli  sono  estranei  al  protoplasma)  o  dei  fatti  catabolici  {stato  discen- 
dente aUonomo).  Se  questi  stati,  per  il  mantenersi  degli  stimoli,  durano 
per  molto  tempo,  si  [X)Ssono  avere  variazioni  notevoli  nella  quantità  del 
protoplasma  costituente  la  cellula,  variazioni  che  sono  considerate  come 
anomalie  di  accrescimento.  Nel  caso  di  un  aumento  di  dimensioni  si  parla 
di  ipertrofìa  *),  nel  caso  di  una  diminuzione  si  parla  di  atrofìa  -U  Ora  noi 
tratteremo  di  questi  due  importanti  fatti  patologici. 

A.  —  Ipertrofia. 

Allorché  sussistono  le  condizioni  per  un  esagerato  accrescimento  possono 
verificarsi  due  fatti: 

o  le  cellule  aumentano  di  volume,  sorpassando  in  maggiore  o  minor 
misura  le  dimensioni  che  loro  spetterebbero  nello  stato  normale,  e  allora  si 
ha  la  ipertrofìa  cellnlare  ; 

ovvero  si  verifica  un  fatto  che  avviene  secondo  il  tipo  normale  ;  cioè 
le  cellule  non  sorpassano  le  loro  dimensioni  normali  e  gli  stimoli  in  que- 
stione non  provocano  più  accrescimento,  ma  provocano  fatti  di  moltiplica- 
zione cellulare.  Si  possono  vedere  allora  organi  adulti  divenir  sede  di  pro- 
cessi assai  attivi  di  riproduzione  cellulare,  i  quali  conducono  ad  un  aumento 
numerico  degli  elementi  anatomici  del  tessuto.  A  questo  fatto  si  dà  il  nome 
di  iperplasia  ^). 

La  ipertrofia  cellulare  e  la  iperplasia  sono  fenomeni  morfologicamente  di- 
vei-si,  ma  legati  tra  loro  da  una  comunanza  di  cause  e  di  conseguenze 
fisiologiche  :  quindi  è  naturale  che  se  ne  debba  trattare  contemporanea- 
mente. 

In  un  organo  ipertrofico,  cioè  in  un  organo,  in  cui  sia  dissolutamente  au- 
mentata la  quantità  dei  protoplasmi  attivi,  da  cui  dipende  la  funzionalità 
dell'organo  stesso,  si  può  ritrovare  o  una  semplice  ipertrofia  cellulare  (detta 
anche  ipertrofìa  pura)  o  una  sola  iperplasia^  ovvero  l'insieme  di  questi  due 
fenomeni. 

Esiste  un  criterio  per  poter  determinare  a  priori  quale  fatto  si  verifiche- 
rebbe in  un  tlato  organo,  supposto  che  questo  dovesse  ipertrofizzai'si  ? 

Tale  (juestione  non  ò  stata  ancora  trattata  da  un  punto  di  vista  generale. 
Tenendo   però  conto  di  svariate   ricerche  sulla  ipertrofìa,  si  possono  trarre 


*)  rjTT.'p  zz  eccedenza  ;  t^osvw  =z  nutro. 

'-)  a  rz  privativa  ;  r^iz-u  zz  nutro. 

3)  iimp  zz  eccedenza  ;  ;r>èqt5  (da  ttAèx'u)  zz  intesaitura. 
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arj^onienti  per  ammettere,  che  nei  tessuti  meno  differenziati,  nei  tessuti  in 
cui  le  capacità  riproduttive  sono  ancora  in  attività  e  le  moltiplicazioni  cel- 
lulari sono  facili  ad  avvenire  (p.  es.,  epiteli,  tessuti  linfatici)  abbondino  i  fatti 
di  iperplasia,  mentre  nei  tessuti  più  altamente  differenziati,  nei  tessuti  in 
cui  i  processi  di  riproduzione  delle  cellule  non  avvengono  mai  in  condizioni 
normali  (p.  es.  muscoli  striati),  si  abbia  soltanto  una  ipertrofia  pura. 

Dopo  ciò  si  comprende  anche  come,  a  seconda  dell'età  del  tessuto,  varii 
f>er  osso  la  capacità  di  aumentare  in  volume  con  pro(*essi  di  ipertrofia  pura, 
ovvero  con  processi  di  iperplasia. 

Se,  i»er  esempio,  sussistono  le  condizioni  ca[>aci  di  provocare  un  esagerato 
accrescimento  per  un  organo  che,  adulto,  mostrerebbe  solo  una  ipertrofia 
cellulare,  ma  questo  organo  si  trova  ancora  in  un  periodo  di  sviluppo,  allora 
è  naturale  che,  non  essendo  cessata  la  capacità  della  moltiplicazione  cel- 
lulare, oltre  alla  ipertrofia  pura  si  possa  verificare  una  iperplasia. 

I.  —  Cause  (hi In  ipertrofia. 
\.^  —  Influenza  della  nitirìzione  del  te.ssuti. 

Secondo  una  opinione  sostenuta  da  Cohnheim  l'abbondanza  di  materiali 
nutritizi  basterebbe  da  sé  a  stimolare  un  accrescimento  esagerato  delle  cel- 
lule e  (legli  organi;  quindi  si  avrebbe  ipertrofia  negli  organi  maggiormente 
irrorati  di  sangue,  anche  se  tale  aumento  di  circohizione  dipendesse  da 
cause  essenzialmente  patologiche,  come  da  processi  infiammatori.  Virchow 
invece  propugnò  un'altra  teoria,  secondo  la  quale  i  processi  attivi  di  accre- 
scimento e  di  moltiplicazione  cellulare  sarebbero  soltanto  favoriti  da  un 
aumento  nella  quantità  dei  materiali  nutritizi  ;  l'abbondanza  di  questi  po- 
trebbe esser  talvolta  una  condizione  sine  qua  non  per  il  verificarsi  deiriper- 
trofia,  ma  questa,  in  ultima  analisi,  dipenderebbe  da  uno  stato  di  irritabilità 
del  protoplasma  cellulare  {irritabilità  nutritira),  provocata  da  differenti 
fattori. 

Più  recentemente  numerose  ricerche,  fatti»  nel  Laboratorio  di  Hizzozero, 
hanno  servito  a  fissare  il  giusto  valore,  che  si  deve  assegnare  alla  ijjeremia 
nei  processi  ipertrofici. 

Da  queste  ricerche  risulta: 
1.**  Che  produc^ndo  una  iperemia  duratura  in  un  orecchio   leso   di  un 
coniglio,  mediante  Testirpazione   del  ganglio  cervicale  superiore,  in  questo 
orecchio  si  ha   una  proliferazione  assai  più  attiva  degli  elementi    che    non 
dal  Iato  sano  (Morpurgo)  ; 

2.*  Che  nei  membri  dei  conigli,  in  cui  si  siano  praticate  lesioni  e  che 
^i  mantengano  ad  una  temperatura  elevata  io  che  quindi  siano  iperemici)  i 
processi  attivi  sono  più  validi  che  nei  meml>ri  raffredilati  (Penzoi.  Lo  stesso 

LleTHl.    -  Voi.  I.  —  a4. 
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avviene  nei  membri   riscaldati  di   animali   non   ancora  adulti  (Bizzozero  e 
Sacerdotti). 

Secondo  Bizzozero  queste  esperienze  dimostrano,  che  l'iperemia  favorisce 
una  proliferazione  già  in  corso  :  essa  perù  non  può  determinare  spontanea- 
mente  da  sola  una  neoformazione  di  tessuti. 

2.°  —  Influenza   nervosa. 

È  stato  affermato  che  dai  centri  nervosi  [)artono  e  si  propagano  lungi» 
le  fibre  efferenti,  certi  impulsi  speciali,  detti  trofici,  i  quali  regolano,  fino  a,l 
un  certo  punto,  la  nutrizione  e  Taccrescimento  degli  organi. 

A  questo  proposito  esistono  due  teorie,  che  riguardano  la  questione  solo 
collateralmente,  ed  alle  quali  quindi  accenneremo  soltanto.  Secondo  alcuni 
esisterebbero  fibre  nervose  specialmente  deputate  alla  conduzione  degli  sti- 
moli trofici  talché,  tagliando  il  nervo  destinato  ad  un  organo,  e  sottraendo 
così  Porgano  a  questi  impulsi,  si  avrebbero  processi  degenerativi  nelforgaiìo 
stesso;  eccitando  poi  il  tronco  periferico  si  avrebbero  procossi  <li  riparazione 
(^Samuel). 

Secondo  altri  non  esisterebbero  tali  nervi  trofici  e  Tinfiuenza  dei  nervi 
sarebbe  di  diversa  specie  e  indiretta.  Da  una  parto  i  nervi  i>o.ssono  iuchìì- 
ficare  l'afflusso  di  materiali  nutritizi,  allargando  o  restringendo  i  piccoli  vi^i 
per  mezzo  delle  fibre  vasomotorie;  dall'altro  essi  regolano  il  metalH>lismu 
degli  organi  determinandone  l'attività  funzionale  (Bizzozero). 

3."  —  Stimoli  esterni. 

Come  già  notava  Virchow,  stimoli  chimici,  elettrici,  termici,  meccanici 
possono  eccitare  l'attività  formativa  e  moltiplicatrice  deUe  cellule  e  ct>5»i 
produrre  Viperirofìa.  Le  cellule  ipertrofiche  e  i  vivaci  i)rocessi  di  moltipli- 
cazione che  si  riscontrano  in  certi  tessuti  d'origine  {patologica  (carcinomi  e 
sarcomi,  tubercoli,  granulomi)  si  debbono  appunto  all'azione  di  questi  sti- 
moli. Fra  essi,  nelle  forme  patologiche  dipendenti  da  parassiti,  o  sono  i  pa- 
rassiti stessi  che  agiscono  da  stimoli,  o  le  sostanze  tossiche  che  essi  pro- 
ducono. 

II.  —  Casi  di  ipertrofìa  in  singole  cellule. 

Nei  tumori,  e  specialmente  nei  sarcomi  e  nei  carcinomi,  le  irregolarità  ilei 
processi  di  moltiplicazione  cellulare  sono  accompagnate  e  susseguite  tla  ir- 
regolarità nelle  forme  o  nelle  dimensioni  delle  cellule.  In  questi  tessuti  pa- 
tologici si  possono  risc(»ntrare  cellule  che  hanno  dimensioni  3  o  4  volte 
maggiori  della  media  di  tutte  le  altre  :  allora  anche  il  nucleo  ò  assai  in- 
grandito. Fra  queste  vanno  prima  di  tutte  ricolmate  le  cellule  ipercromniicU^' 
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i'ìie  risultano  dalle  cariocìnèsi  asimmetriche,  ed  in  queste  cellule,  come  os- 
serva Hansemann,  in  proporzione  con  l'aumentata  quantità  di  cromatina 
sono  aumonlate  le  capacità  nutritive  delle  cellule  stesse  e  da  ciò  Tipertrofia. 

Talvolta  l'accrescimento  del  citoplasma  prosegue  anche  durante  e  dopo 
la  divisione  semplice  o  multipla  del  nucleo  ;  si  giunge  cosi  alle  cosidette 
eeUide  (juinnti,  le  quali  sono  caratterizzato  sia  da  una  straordinaria  gran- 
dezza del  citoplasma,  sia  dal  numero  considerevole  di  nuclei  che  esse  con- 
tengono ^). 

Le  cellule  giganti,  oltre  che  nei  tumori  sopra  ricordati,  si  trovano  nei 
tu))ercoli  e  nel  midollo  delle  ossa,  ed  in  quest'ultimo  rai)i)resentano   un  re- 


l'ig.  6.'>.   —  cellula  uiirantr  oon  più  uui-Uù  «li  un  aareoiuri  «loU'iitero  («la  Nnlielsky). 

jif^rto  normale,  l.e  cellule  giganti  hanno  diverso  aspetto  in  questi  vari 
r>pgani:  nel  midollo  delle  ossa  hanno  una  forma  molto  irregolare  e 
<-«>ntengono  im  ammasso  di  nuclei  polimorfi,  o  un  nucleo  solo  grandissimo 
tutta  pi»»no  di  bernoccoli  e  di  gemminazioni.  Nelle  cellule  giganti  dei  sar- 
i-«»mi,  i  nuclei  sono  più  regolari  e  dispersi  per  tutto  il  citoplasma,  invece 
in  quelle  dei  tubercoli  essi  sono  rotondi,  di  uniforme  grandezza  e  disposti 
in  corona  alla  periferia  delle  cellule  (v.  fig.  05). 

S#'»condo  Friedlànder  e  Perls  alcune»  cellule  giganti  [)OSsederebbero   la  [ql- 
c-«  »Ità  di  fare  dei  movimenti  ameboidi  e  secondo  Podwvssoztki  e  MetschnikofV 


»)  SoiK»  st;kt<'  emesse  t^'orie  molto  Htrauo  suUa  formazione  delle  cellule  giganti, 
toorie  che  qui  ricordiamo  soltanto.  Per  alcuni  le  cellule  giganti  sono  cellule  dive- 
nuta tali  per  avere  inglobato  dei  leucociti.  Altri  considerano  le  cellule  giganti  come 
«reiiiniazioni  di  vasi  sanguigni  o  linffitici,  arrestate  nel  loro  sviluppo;  altri  infine 
c-rtf*«lono  elle  esse  siano  il  residtato  della  fusione  di  \}\h  cellule  normali  (Kraus,  Mar- 
<-li«ud,   Kiencr). 
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esse  avrebbero  anche  attitudini  faprocitarie  e  a  queste  attitudini  si  do- 
vrebbe probabilmente  il  fatto  delia  presenza  di  microrganismi  (bacilli  della 
tubercolosi)  entro  alcune  di  esse.  Queste  osservazioni  concordano  con  l'opi- 
nione di  molti  autori,  secondo  i  quali  le  cellule  ^if?anti  sarebbero  elementi 
durevoli,  dotati  di  una  intensa  vitalità. 

Nelle  cellule  giganti  molto  grandi  e  specialmente  in  quelle  che  costitui- 
scono i  tubercoli,  la  parte  centrale  di  esse  presenta  fatti  degenerativi  e  tal- 
volta è  del  tutto  necrotizzata;  ciò  foi-se  deve  mettersi  in  rapporto  con  le  dif- 
ficoltà, con  cui  possono  avvenire  gli  scambi  nutritizi  nella  parte  centra h^ 
relativamente  così  lontana  dalla  superficie  cellulare. 


Fi»;.  G6.  —  OUula  gi{^iito  con  nucleo  iiHTCì-oinatico  in  un  cam-rt»  doH'ovario  (ila  NtMljolsky). 

Denys  ha  descritto  speciali  processi  di  moltìpliaizione  nuclonnf  entro  le 
cellule  giganti  del  midollo  delle  ossa,  i  quali  consisterebbero  talvolta  in  una 
forma  di  cariocinesi  gigante  particolare,  che  tei'minerebbc  con  la  foruiazionc 
di  molti  nuclei  contemporaneamente;  in  altri  casi  si  tratta  di  nuclei  forma- 
tisi per  gemmazioni  successive  del  nucleo  originario  (Metschnikotl",  Stschas- 
tny).  Altri  autori  hanno  analogamente  descritto  fenomeni  di  segmentazione 
multipla  del  nucleo  (Werner)  o  di  frammentazione  (Arnold),  ma  su  ri<»  ri- 
torneremo più  tardi. 

Le  dimensioni  delle  cellule  giganti  sono  variabilissime.  Glockner  le  descrive 
come  elementi  appiattiti,  di  uno  spessore  di  12-2r)  ;a  e  di  diametri  vai-iabili 
tra  120  e  170  i*-.  Non  è  raro  trovare  specialmente?  nei  sarcomi  e  nei  cancri 
cellule  giganti  con  un  solo  nucleo  che  esso  pure  merita  l'appellativo  di  ri- 
gante. La  fig.  ()0  rappresenta  uno  di  tali  elementi  diseirnato  da  un  caivi- 
noma  d(d l'ovaio. 

Quali  cellule  ii)ertro[ìche  si  possono  inoltn»  considerare  i  nuicroeriirocUf 
(corpuscoli  rossi  giganti)  che  da  Malassez  e  da  Hayem  furono  riscontrati  in 
moltissimi  stati  di  anemia,  quali  conseguenze  di  alterazi(»ni  niella  costituzione 
del  sangue  e  nelle  funzioni  emopoietiche.  Secondo  Ilayem  tali  eleaìenti 
possono  presentare  un  diametro  di  M  e  fino  di  10  z^. 
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III.  —  Ipertrofia  funzionale  e  compensatoria. 

Per  ipertrofia  funzionale  si  intende  l'ipertrofia  die  si  sviluppa  in  un  or- 
bano per  (lato  e  fatto  di  un  aumento  della  sua  funzionalità.  Siccome  poi 
tale  aumento  della  funzionalità  generalmente  si  verifica  in  casi,  in  cui 
è  ricliiesta  una  maggiore  intensità  della  funzione,  per  compensare  la 
mancanza  parziale  di  tessuto  funzionante  o  per  vincere  ostacoli  frap- 
posti allo  svolgimento  della  funzione  stessa,  così  tale  ipertrofia  si  chiama 
anche  compensatoria.  Per  mettere  la  cosa  più  in  chiaro  con  un  esempio 
diremo,  che  si  ipertrofizza  il  cuore,  allorché,  esistendo  ostacoli  alla  circo- 
lazione, esso  è  obbligato  a  lavorare  col  maximum  della  sua  forza  per 
vincere  questi  ostacx)li;  che  si  ipertrofizza  un  rene  quando  ò  stato  estirpato 
l'altro,  appunto  perchè  il  rene  rimasto  deve  disimpegnare  una  funzione  dop- 
piamente intensa,  affine  di  compensare  le  perdite  di  uno  di  questi  organi. 

Per  riguardo  al  meccanismo  con  cui  si  stabilisce  Tipei-trofia  compensa- 
toria dobbiamo  considerare  dapprima  due  questioni  : 

1.**  Com'è  che,  mancando  una  porzione  di  un  tessuto  dotato  d'una  fun- 
zionalità specifica,  la  porzione  rimasta  ò  spinta  ad  una  maggiore  attivitìi 
in  modo  che  si  abbia  il  compenso  t 

2.*^  Come  avviene  che  l'aumento  dell'attività  di  un  tessuto  sia  causa  di 
ipertrofìa  ? 

Alla  prima  domanda  fu  risposto  da  Pfiiiger  con  la  sua  lefjf/e  hiolo{jiea  di 
causalità,  «  Le  cause  di  ogni  bisogno  di  un  essere  vivente  sono  contempo- 
raneamente le  cause  della  soddisfazione  dello  stesso  bisogno  ».  Questo  enun- 
ciato non  serve  a  darci  una  sufficiente  rappresentazione  del  modo  con  cui 
il  compenso  si  stabilisce.  Esso  fu  però  i)iù  esattamente  determinato  da  Noth- 
nagel,  il  quale  dice  che  l'aumento  della  funzione  di  un  organo  può  essere 
causato  solo  dall'aumento  di  quegli  stimoli  che  normalmente  sono  la  causa 
dell'attività  specifica  dell'organo  stesso.  Allorclu"^  p.  es.  un  rene  è  estirpato, 
le  sostanze  destinate  ad  essere  escrete  per  le  vie  renali  seguitano  ad  essere 
prodotte  dall'organismo  in  quantità  non  mutata,  e  queste,  circolando  col 
sangue,  agiscono  come  uno  stimolo  raddoppiato  sugli  elementi  specifici  del 
rene  rimasto.  La  possibilità  di  un  compenso  funzionale  in  uno  stato  pato- 
logico esiste  soltanto,  dove  ù  j)Ossibile  una  azione  di  adeguati  stimoli  sopra 
un  tessuto  funzionante  nello  stesso  senso.  Se  mancano  questi  stimoli  ade- 
guati, allora  non  può  verificarsi  una  ipertrofia. 

Riguardo  alla  seconda  questione,  vediamo  di  analizzare  un  po'  più  minu- 
tamente in  qual  modo  l'aumentata  funzione  di  un  organo  possa  essere  la 
causa  della  sua  ipertrofia.  ' 

Su  questo  proposito  Weigert  ha  enunciato  un  ])rincipio,  al  solito  un  po' 
indeterminato,  che  può  tuttavia  essere  reso  più  preciso  e  completo,  applican- 
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dovi  li*  idee  di  Hering,  cIk*  più  sopra  abbiamo  avuto  occasione  di  conside- 
rare. Egli  dice  che,  fìncliè  la  sostanza  vivente  è  capace  di  processi  bioplastici 
(formativi),  tutte  le  perdite  che  alla  sostanza  vivente  vengono  inflitte  sono, 
non  solo  compensate,  ma  sovr acompensate.  Allorché  in  una  cellula  si  ve- 
rifica un  aumento  della  sua  funzionalità,  si  produce  in  essa  una  perdita  di 
so-^tanza  vivente  più  considerevole  che  perii  normale;  questa  perdita  viene 
sovracompensata  da  fatti  inte.ijrativi  e  quindi  si  ha  l'accrescimento  della  cel- 
lula sopra  la  norma. 

('ome  ora  abbiamo  detto,  possiamo  estendere  questi  concetti  sotto  la  guida 
della  teoria  di  Héring.  Gli  stimoli,  che  agiscono  nel  provocare  l'aumento 
«Iella  funzione,  sono  certo  stimoli  dissimilativi  (D)  e  determinano  quello 
stato  detto  da  Hering  di  mutamento  discendente  aìlonomo,  il  quale  di  per 
sé  stesso  (probabilmente  per  Tt^ccesso  di  elementi  catabolici  che  si  formano 
e  che  agiscono  come  stimoli  assimilativi  (A)  ),  accresce  la  disposizione  al- 
l'assimilazione autonoma,  dimodoché,  nella  fase  anabolica,  il  corpo  vivo, 
per  un  mutamento  ascendente  autonomo  ritorna  non  solo  nello  stato  pri- 
miero, ma  vien  portato  al  di  là  del  suo  stiito  di  equilibrio  normale  {fenomeno 
fi  ella  scala),  cioè  si  produce  un  eccesso  di  anabolismo  per  cui  si  verifica 
raccrcsc-imento  sopra  la  norma. 

Riguardo  alle  forme  istologiche  della  ipertrofìa  funzionale,  se  cioè  si  abbia 
una  vera  ij^rtrofia  cellulare  o  una  ii)er[)lasia,  potremo  ripetere  ciò  che 
abbiamo  detto  in  generale.  Talvolta  si  manifesta  l'uno  di  questi  fatti,  tal- 
volta l'altro,  talvolta  si  hanno  tutti  due  insieme. 

L'importanza  che  hanno  i  processi  di  ipertrofia  (*ompensatoria  per  riguardo 
all'intiero  organismo  é  questa  :  che  essi  tendono  a  ristabilire  permanente- 
mente l'equililirio  fisiologico  della  funzione  che,  per  la  soppressione  par- 
ziale dell'orpano  leso,  era  venuta  a  compiersi  in  modo  insufficiente.  Quindi 
i  processi  di  ipertrofia  tendono  a  procurare  il  benessere  dell'individuo  già 
malato  e  \h'v  questa  ragione,  nella  analisi  del  meccanismo  di  questi  pro- 
cessi ipertrofici,  assai  spesso  sono  stati  introdotti  concetti  teleologici  nel 
senso  della  legge  di  Pfiiiger  riferita  più  sopra  *).  Nothnagel  combattè 
un  tal  modo  «li  interpretazione  di  questi  fenomeni  naturali  dicendo  :  «  che 
le  modificazioni  compensative  in  stati  patologici,  allorché  esse  esistono,  non 
si  verificano  con  lo  scopo  di  compensare  queste  anormalità,  ma  si  pro- 
duconi»   solo   perché  si  dehhono  sviluppare,   in  forza    di    leggi   fisiche,  chi- 


^)  Pur  rimanondo  nella  concezione  deteninniatica,  a  cui  sono  informata  lo  spie- 
jjjazioui  «lei  fenomeni  nella  Fisica  e  nella  Chimica,  le  espressioni  teleologicbo  che 
ricorrono  nella  Hiolo;,fia  i)os<ono  «j^instilicarsi,  in  «jiianto  si  consideri  in  questo  campo 
la  vita  come  un  fatto  fondamentale,  una  condizione  presupposta  (paragonabile  a<l 
uno  stato  di  equilibrio  tisico  o  cbimico)  a  cui  debbono  soddisfare,  per  essere  hiolo- 
(jki,  gli  effetti  delle  cause  m')lteplici  ed  ignote  die  sono  in  giuoco. 
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miclie  e  biologiche,  e  solo  per  una  semplice  coincidenza  riescono  liiovevoii 
e  rispondenti  allo  scopo  ». 
Passiamo  ora  ad  esaminare  alcuni  casi  speciali  di  ipertrofìa. 

1.  —  Ipertrofìa  funzionale  dei  tessuti  muscolari, 

a)  Muscoli  volontari.  --  L'ipertrofìa  dei  muscoli  volontari  si  verifica 
allorché  essi  sono,  per  alcun  tempo,  stimolati  a  contrazioni  assai  forti  o  du- 
revoli. Il  fatto  deir ipertrofia  muscolare  ò  assai  facile  a  constatarsi  ;  basta 
osservare,  anche  superficialmente,  le  membra  degli  individui  che  lavorancj 
faticosamente.  In  certi  casi  i  muscoli  stessi  raggiungono  dimensioni  vera- 
mente straordinarie  (atleti,  facchini,  ecc.). 

Su  questo  proposito  la  questione  più  importante  è  se  nella  ipertrofia  dei 
muscoli,  oltre  all'evidente  aumento  di  dimensioni  delle  fibre,  vi  sia  un  au- 
mento numerico  di  esse  (iperplasia).  Questa  questione  è  al  solito  dipendente 
dall'altra,  se  cioè,  dopo  il  periodo  fetale,  vi  sia  nell'uomo  neoformazione 
di  fibre  muscolari.  Kftlliker  afferma  ciò  in  modo  decisivo  e  dico  che  le  fibre 
muscolari  si  riproducono  anche  negli  individui  adulti  per  un  processo  di 
gemmazione  (Cfr.  il  capitolo  sulla  rigenerazione  dei  muscoli);  ma  per  i  re- 
sultati di  ricerche  ulteriori  (Morpurgo)  questa  affermazione  è  stata  ricono- 
sciuta erronea  e  il  tessuto  muscolare  striato  è  ora  considerato  come  un 
tessuto  ad  elementi  fissi  e  perenni,  che  più  non  si  riproducono  (salvo  casi 
di  rigenerazione)  dopo  il  periodo  della  vita  extrauterina. 

In  conformità  di  ciò,  si  è  osservato  che  nella  ipertrofia  funzionale  dei 
muscoli  striati  vi  è.  soltanto  una  ipertrofìa  delle  fìbre,  cioè  un  semplice  in- 
grossamento di  queste,  per  aumento  del  sarcoplasma  e  dei  fasci  di  fibrille, 
ingrossamento  accompagnato  forse  anche  da  una  moltiplicazione  dei  nuclei 
per  amitosi.  Morpurgo,  che  ha  studiato  minutamente  o  molto  intimamente 
questo  processo  di  ipertrofia,  contando  e  misurando  le  dimensioni  delle  fibre 
muscolari  in  determinate  sezioni  e  i  loro  volumi  sia  in  muscoli  normali  sia 
in  muscoli  ipertrofici,  è  giunto  alla  conclusione,  che  si  ha  soltanto  ingrossa- 
mento delle  singole  fibre  e  specialmente  delle  più  sottili  e  che  questo  in- 
grossamento dipende  soltanto  da  un  aumento  «lei  sarcoplasma;  ne[)pure  i 
nuclei  aumenterebbero  in  numero. 

b)  Cuore.  —  11  tessuto  muscolare  del  cuore  assai  facilmente  si  ipertro- 
fizza  allorché,  per  disturbi  della  circolazione,  questo  organo  è  obl>ligato  a 
mettere  continuamente  in  opera  la  sua  forza  di  riserva.  Le  più  antiche 
ricerche  su  questo  argomento  sono  quelle  di  Hepp,  il  quale  osservò  che 
nel  cuore  ipertrofico  le  singole  fìbre  muscolari  acquistano  talvolta  anche  un 
volume  4  volte  maggiore  di  quello  che  esse  hanno  nel  cuore  normale. 
Goldenberg  pure  afferma  che  nell'uomo  l'ipertrofìa  cardiaca  è  una  semplice 
ipertrofia  cellulare  e  che  non  vi  hanno  luogo  fatti  di  iperplasia,  e  questa 
conclusione  fu  confermata  da  Tangl  dopo  alcune  sue  ricerche  sperimentali 
su  conigli,  nei  quali  aveva  prodotto  la  ii)ertrofìa  cardiaca. 

e)  Tessuti  muscolari  lisci,  —  L'na  tale  ipertrofia  si  riscontra  in  condi- 
zioni fisiologiche  nell'utero  durante  la  gravidanza;  si  può  poi  osservare 
in  vari  punti  del  tubo  gastroenterico,  come  conseguenza  di  stenosi  del  tubo 
medesimo  ;  allora  essa  dipende  dagli  sforzi  che,  nella  peristalsi,  fanno  le  tu- 
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nrclie  muscolari  a  fine  di  far  passare  il  contenuto  del  tuho  digerente  (Stil- 
line e  Pfitzner).  Anche  nella  vescica  si  è  talvolta  osservato  una  ipertrofia  in 
conseguenza  di  ristringinienti  uretrali  o  di  altri  ostacoli  alla  minzione  (Hepp). 
In  tutti  questi  casi  sombra  che  ad  una  vera  ipertrofia  delle  singole  fibrocellule 
si  uniscano  fatti  di  iperplasia:  le  fibrocellule  muscolari  si  moltiplicherebbero 
per  processi  cariocinetici.  Così  Busachi  afferma  che  Tattitudine  a  proliferare 
delle  fibre  muscolari  hscie  è  considerevole  e  che,  producendo  p.  es.  una 
stenosi  nell'intestino,  già  dopo  due  giorni  si  posson  vedere  le  fibre,  al  disopra, 
del  ristringimento,  ingrossate  e  in  via  di  moltiplicarsi  per  cariocinesi.  Fatti 
analoghi  ha  osservato  Bertelsmann  neir utero. 

Riguardo  all'aumento  di  volume  delle  singole  fibre  ricorderemo  come 
Kòlliker  abbia  osservato,  che  nelF utero  gravido  le  fibre  divengono  spe^o 
7-11  volte  più  lunghe  e  4  volte  più  larghe;  nella  vescica  ipertrofica  furono 
trovate  fibre  di  volume  doppio  che  nella  vescica  normale. 

2.  —  Ipertrofìa  funzionale  dei  tessuti  ejntelinli. 

Allorché  si  tratta  di  organi  pari  (reni,  capsule  surrenali,  ecc.),  di  cui  uno  è 
pertluto,  si  ha  neiraltro  una  vera  ipertrofia;  nel  caso  invece  che  si  distrugga 
una  porzione  d'un  organo,  nella  parte  rimasta  integra  avvengono  ora  fatti 
ili  ipertrofia,  ora  fatti  di  rigenerazione  ;  assai  spesso  però  i  due  processi  si 
combinano  stabdendosi  tuttavia  tra  essi  un  certo  antagonismo,  poiché, 
come  nota  Ribbert,  tanto  più  intensa  ò  la  rigenerazione  dell'organo  tanto 
minore  é  l'ipertrofia  della  parte  rimasta  integra:  e  la  ragione  di  ciò  appare 
al  tutto  evidente. 

Processi  di  ipertrofia  compensatoria,  uniti  o  no  a  rigenerazione,  furono 
studiati  nel  fegato  (Ponfick,  von  Meister),  nella  tiroide  (Berezowski),  nel  pan- 
creas (Martinolti)  dopo  l'ablazione  di  una  porzione  di  questi  organi ,  ed 
inoltre  nel  rene  (Nothna^el,  Golgi,  Podwyssoztky,  Sacerdotti),  nelle  ghiandole 
soprarenali  (Stilling,  Simmonds),  nelle  ghiandole  salivari  (Podwyssoztky),  in 
seguito  alla  estirpazione  di  uno  di  questi  organi.  In  questa  seconda  serie  di 
casi  SI  tratta  m  genere  di  una  pura  ipertrofia  cellulare. 

Reni.  —  Per  riguardo  alla  ii)ertrofia  di  un  rene  dopo  Testirjmzione 
dell'altro,  assai  importanti  sono  i  lavori  di  Nothnagel,  il  quale  potè  consta- 
tare, che  il  rene  rimasto  talvolta  acquista  un  peso  eguale  a  quello  dei  due 
reni  normali  di  un  animale  integro  delle  stesse  dimensioni.  Kgli  osservò  che 
le  cellule  di  tutti  i  canalicoli  aumentavano  di  volume,  che  il  lume  dei  cana- 
licoli stessi  si  allargava,  che  anche  i  glomeruli  divenivano  più  grandi;  ne- 
gli individui  adulti  mai  osservò  fatti  di  iperj)lasia,  cioè  formazione  di  nuovi 
glomeruli  e  di  nuovi  canalicoli. 

Più  recenti  esperienze  di  Sacerdotti  mostrarono  che  una  ipertrofia  fun- 
zionale del  rene  si  può  ottenere,  non  solo  con  l'ablazione  di  uno  di  questi 
organi,  ma  anche  «  aumentando  la  funzione  renale  con  uiu>  stimolo  fisiolo- 
gico, cioè  obbligando  i  reni  di  un  animale  normale,  lasciati  entrambi  in 
sito  ed  intatti,  ad  elaborare  il  sangue  <li  un  altro  animale  della  stessa  specie, 
previamente  nefrectomi zzato  d'ambo  i  lati  e  quiinli  sovraccarico  di  materiali 
orinosi  ».  Da  tali  esi)erienze  risultò  che  l'ipertrofìa,  la  quale  già  dopo  pochi 
giorni  compare,  in  ambedue  i  reni,  procede,  oltre  che  con  l'ingrossamento 
degli  epiteli,  con  un  aumento  numerico  di  que^^ti  entro  i  canalicoli  ;  j»oichè 
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j^li  epiteli  [)reesisteiiti,  subito  sotto  lo  stimolo  della  sovral)ì)on(iariza  di  ma- 
teriali orinosi  nel  sangue,  mostrarono  latti  di  cariocinesi  abbondanti  ed  il 
numero  delle  mitosi  cresceva,  con  una  certa  proporzionalità,  in  dii>endenza 
della  quantità  di  sangue  tossico  iniettato. 

L'importanza  «li  questi  resultati  per  la  teoria  della  ipertrofia  funzionale 
appare  evidente,  ed  è  pure  chiaro  come  le  idee  di  Nothnagel  ne  rimangano 
singolarmente  ratt'orzate. 

Testicoli.  —  Riguardo  agli   organi   sessuali   la   questione   è   ancora  di- 

SCUSsìl. 

La  possibilità  di  una  ipertrofia  compensatoria  di  un  testicolo  o  di  un  ovario 
per  atrofia  o  per  perdita  delFaltro,  Tu  ammessa  da  Bardeleben,  da  v.  Reck- 
lingliausen,  da  Birch-Hirschleld  e  da  altri.  Più  recentemente  Ribbert,  in 
seguito  a  ricerche  sperimentali,  concluse  che,  dopo  l'emicastrazione,  il  te- 
sticolo rimasto  raggiunge  un  volume  anche  0  volte  maggiore  del  normale. 
<v>uesto  aumento  è  da  riferirsi  a  pura  iperplasia.  Al  contrario  Nothnagel  af- 
ferma che  tale  ipertrofia  non  sussiste  e  dà  di  ciò  una  spiegazione  consona 
con  la  sua  teoria  già  esposta.  Togliendo  un  testicolo  non  si  ha  per  ci<'> 
aumento  negli  stimoli  alla  secrezione  spermatica,  quindi  manca  la  causa  per 
una  vera  ipertrofìa  compensatoria. 

3.  —  Ipertrofia  di  tessuti  connettiaali. 

Se(:ondo  Robin  nei  tessuti  connetti  vali  non  si  ha  mai  una  vera  i[)ertrofta, 
ma  soltanto  una  iperplasia,  consistente  sia  nelTaumento  numerico  delle 
cellule  sia  in  una  sovrabbondante  produzione  di  sostanze  intercellulari. 
Recklinghausen  non  è  di  questo  parere  ed  ammette,  almeno  per  il  tessuto 
adiposo,  un  incontestabile  aumento  nelle  dimensioni  delle  singole  cellule. 

Dobbiamo  qui  accennare  soltanto  anche  a  certe  forme  ipertrofiche  e  iper- 
plastiche  dei  tessuti  connettivali  di  sostegno  di  alcuni  organi  parenchimali, 
le  quali  hanno  un  assoluto  carattere  patologico  (infiammazioni  interstiziali). 
Si  tratta  in  questi  casi  di  neoformazioni  di  un  tessuto  flogistico,  che  aumenta 
a  scapito  delle  cellule  essenziali  dell'organo  colpito,  le  quali  vanno  invece 
incontro  a  processi  degenerativi  e  atrofici.  Si  hanno  cos'i  delle  forme  iper- 
trofiche spurie  che  non  van  confuse  con  le  vere  ipertrofie  dei  parenchimi 
funzionanti. 

H.  —  Atkofia. 

Come  abbiamo  già  detto,  un  insulficiente  anabolismo  fa  sì,  che  le  cellule, 
le  quali  si  trovano  in  via  di  accrescimento  non  rairgiungano  le  dimensioni 
che  normalmente  loro  si  convengono,  e  d'altra  parte  nelle  cellule  più 
adulte  ("*  causa  (appunto  per  la  preponderanza  dei  fatti  <lisintegrativi)  di  una 
P^Tdita  della  sostanza  vivente,  di  un  rimpiccolimento  delle  cellule  stesse.  A 
tale  fatto  si  dà  comunemente  il  nome  di  atrofia,  ma  però  sarebbe  |)iù  adat- 
tato, specialmente  allorclK'^  il  rimpiccolimento  non  ha  raggiunto    un  ultimo 
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limite,  il  nome  meno  usato  di  ipotrofia  ').  Questa  insurfleienza  deiranaboli- 
smo  è  talvolta  determinata  dalla  mancata  azione  di  stimoli  a^^similativi,  taf- 
volta  dalla  semplice  mancanza  o  dalla  inadattabilità  dei  materiali  nutritizi 
di  cui  la  cellula  possa  disporre. 

I.  —  Atrofìe  prorenienti  da  mancanza  di  stunoU  fonnatiri. 

Cellule  atrofiche,  distinguibili  per  la  loro  piccolezza,  per  la  minor  densità 
del  citoplasma,  per  altri  caratteri  che  ne  dimostrano  una  diminuita  resi- 
stenza, si  riscontrano  in  tessuti  patolgfjici  (tumori),  come  conseguenza  d'un 
disordine  negli  atti  di  moltiplicazione  cellulare.  In  questi  casi  anche  i  nu- 
clei sono  così  piccoli  e  poveri  di  cromatina,  che  tali  cellule  furono  chia- 
mate dal  Klebs  ceUnìe  ipocromatiche:  secondo  Hansemann  esso  prò vengon<» 
da  cariocinesi  asimmetriche.  Il  fatto  della  ipocromatosi,  raffrontato  con 
questo  stato  di  ipotrofìa,  è  una  ragione  in  favore  dell'ipotesi,  che  ammett»^ 
partire  dal  nucleo  gli  stimoli  alla  nutrizione  di  tutta  la  cellula. 

Questo  esempio  delle  cellule  ipocromatiche  e  ipercromatiche  nei  tessuti  a 
rapido  sviluppo  basta  inoltre  a  dimostrare  come  i  ffitti  della  ipotrofìa  e  della 
ipertrofìa  siano  spesso  indipendenti  dalla  quantitìi  di  materiali  nutritizi  che 
stanno  a  disjmsizione  delle  cellule. 

Forme  assai  gravi  di  atrofia  sono  spesso  dovute  alla  mancata  funzionaliui 
dell'organo,  a  cui  le  cellule  appartengono.  In  questi  casi  si  ha  talvolta,  in- 
sieme all'ipotrofìa  cellulare,  anche  una  ipoplasia  ^),  cioè  una  diminuzione  nu- 
merica degli  elementi  anatomici  del  tessuto  atrofìco,  diminuzione  determinata 
dal  fatto,  che  alcuni  elementi  anatomici,  dopo  aver  raggiunto  un  certo  grado 
di  atrofia,  si  distruggono  completamente.  Possiamo  spiegarci  il  fatto  della 
atrofia  per  inazione,  seguendo  lo  stesso  ordine  di  idee,  che  abbiamo  esposto 
più  indietro,  intorno  alla  ipertrofìa  funzionale.  Nell'inazione,  [ler  insuflìcienza 
di  stimoli  dissimilativi  che  giungano  alla  cellula,  manca  la  disposiziono 
alla  assimilazione  autonoma  e  quindi  i  fatti  anabolici  divengono  sempre 
meno  intensi  con  scapito  della  quantità  della  sostanza  vivente. 

Una  atrofia  per  inazione  si  riscontra  nei  muscoli,  in  cui  non  si  verificano 
contrazioni,  p.  es.  per  una  fasciatura  che  impedisca  certi  movimenti  o  per 
il  taglio  del  nervo  da  cui  i  muscoli  stessi  erano  animati.  In  questi  casi  dif- 
ferenti autori  hanno  osservato  una  diminuzione  della  grandezza  delle  fibre, 
causata  sia  da  distruzione  di  fibrille,  sia  dal  loro  impiccolimento,  sia  pure 
da  diminuzione  nella  quantità  del  sarcoplasma.  Alcune  fìbre  muscolari  su- 
biscono i)oi  la  degenerazione  grassa  e  si  distruggono  completamente. 


9  otto'    :  diminuzione  ;  roi-^u       nutro. 
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Nei  testicoli,  in  cui  non  si  verifica  spermatogenesi,  ha  luogo  sovente  un 
rapido  [ìrocesso  di  atrofia,  che  conduce  alla  distruzione  completa  degli  ele- 
menti essenziali  dell'organo  (Stilling). 

Atrofie  di  genesi  più  oscura  sono  quelle  che  insorgono  in  certi  tessuti,  in 
determinati  momenti  dello  sviluppo  ontogenetico.  Per  queste  bisogna  am- 
mettere, che  si  trasmetta  come  carattere  ereditario,  la  durata  del  [)eriodo  di 
temj)o,  durante  il  (juale  i  fattori  autonomi  del  metabolismo  e  dell'accresci- 
mento  di  certe  cellule  debbono  agire;  quindi,  oltrepassato  tale  periodo  e  ces- 
sata l'attività  di  questi  fattori,  l'atrofia  incomincia. 

Questi  fenomeni  sono  stati  osservati  negli  animali  inferiori  specialmente 
<la  Korotneff,  il  quale  studiò  i  processi  atrofici  e  istolitici  a  cui  vanno  in- 
c«!»ntro  alcuni  tessuti  di  certi  insetti  durante  le  loro  metamorfosi:  il  Loos 
pFese  in  considerazione  questi  stessi  processi,  come  avvengono  nelle  code 
atrotìzzanlisi  dei  girini.  Negli  animali  superiori  pure  si  può  osservare 
l'atrofia  di  certi  tessuti  durante  il  passaggio  dalla  vita  fetale  alla  vita  estra- 
uierina,  e  a  questo  proposito  ricorderemo  l'involuzione  a  cui  va  incontro  il 
timo,  e  che  fu  studiata  da  Stieda,  da  Waldeyer,  da  Schaffer,  da  Sultan,  ecc. 

A  queste  atrofìe,  che  potremmo  chiamare  a  scadenza  Jissay  si  ricollegano 
le  cos'i  detto  atrofìe  seni/i,  le  quali  si  verificano,  allorché  l'individuo  ha  rag- 
giunto una  certa  età.  Nella  produzione  di  esse  prende  forse  anche  una  parte 
la  insufficienza  di  materiali  nutritizi,  determinata  in  certi  organi  dei  vecchi 
da  alterazioni  della  circolazione  sia  funzionali,  sia  causate  da  lesioni  delle 
pareti  dei  vasi. 

Vvfi  le  atrofie*  sonili  le  i)iù  frequenti  sono  quelle  che  colpiscono  le  ghian- 
dole sessuali,  la  prostat^i,  la  tiroide;  ma  nell'età  assai  avanzata  tutti  i  tes- 
suti possono  andai-e  incontro  a  (jut^sti  fatti  regressivi,  perfino  il  tessuto  degli 
organi  nervosi  centrali,  di  cui  le  alterazioni  furono  recentemente  studiate  da 
Vius  e  da  Hodge  e  ch(»  principalmente  consistono  in  rimpiccolimento  e  rag- 
LTKinzamento  del  corpo  cellulare  e  del  nucleo  (specialmente  nelle  cellule  di 
Pnrkinje),  in  frammentazioni  e  degenerazioni  della  sostanza  cromatica  di 
Nissl. 

II.  —  Atrofie  per  Insufficienza  di  materiali  nutritisi. 

Queste  si  verificano  talvolta  in  casi,  in  cui  la  nutrizione  generale  è  dimi- 
nuita, talvolta  in  organi,  nei  quali  parzialmente  è  reso  difficile  lo  scambio 
dei  li(piidi  nutritizi  e  di  rifiuto,  come  p.  es.  allorché  è  ostacolata  la  circola- 
zione o  l'organo  è  sottoposto  ad  una  compressione  prolungata. 

Manassein  (citato  da  Lukianoff)  ha  misurato  le  dimensioni  delle  cellule 
apatiche  nei  conigli  normali  ed  in  (luelli  sottoposti  ad  inanizione  ed  ha  tro- 
vato che,  mentre  nei  primi  la  media  del  diametro  maggiore  della  cellula  ù 
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circa  0,0223  millimetri,  in  quelli  affamati  questo  <liamotro  diminuisce  fino 
ad  una  media  di  0,0089  millimetri. 

Nel  fegato  umano  sono  stati  studiati  fatti  di  atrofia  in  corris[)ondenza  dei 
solchi  costali,  determinati  come  è  noto  dalla  compros!<ione  del  busto  nelle 
donne,  che  fanno  uso  di  questo  oggetto. 

U«  altro  esempio  di  atrofìa  da  compressione  si  può  riscontrare  nei  t»'sti- 
coli  rimasti  entro  il  canale  inguinale,  ed  impediti  nel  loro  accrescim(*nt«» 
appunto  dalla  resistenza  che  offrono  le  pareti  del  canale  stesso.  Un  altro 
esempio  ancora  ci  è  fornito  da  Schaefì'er,  il  quale  constatò  Tatroiia  dei  tessuti 
vicini  all'impianto  di  tumori  di  diversa  natura. 

III.  —  Atrofìe  di  ori  (/ine  tossica. 

Sotto  l'azione  di  moltissime  sostanze  tossiche  il  metabolismo  j)uò  venire 
profondamente  turbato  ;  si  capisce  quindi  come  [)Ossa  cos'i  rimanere  imp<> 
dito  l'accrescimento  delle  cellule  intossicate  e  come  perei/»  si  giunga  alla 
atrofìa  di  certi  tessuti.  In  alcune  intossicazioni  generali,  allorché  i  veleni 
circolano  col  sangue  per  tutto  l'organismo,  si  possono  verifì<-are  atrofìe  di 
determinati  tessuti  e  specialmente  di  quelli  che  costituiscono  gli  organi 
emuntori,  i  quali,  essendo  loro  deputata  la  purificazione  del  sangue,  vengono 
meglio  in  contatto  dei  veleni  medesimi.  In  questi  casi  le  atrofìe  sono  sempr»* 
accompagnate  da  fenomeni  degenerativi,  ed  è  appunto  a  i)roposito  di'lle  de- 
generazioni che  noi  ritorneremo  su  questo  soggetto. 
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CAPITOLO  VII. 
La  rìprodusione  delle  cellule. 

Sojrmeiitjizioue.  —  Segmentazione  iudirettii  (cariocinesi):  cariocinesi  normale;  fas^ì 
(Iella  cariocinesi.  —  Momenti  dinamici  del  processo  cariooinetico.  —  Anomalie 
della  cariocinesi  :  anomalie  di  carattere  attivo  ;  anomalie  dipendenti  da  processi 
degenerativi.  —  Segmentazione  diretta  (amitosi).  —  Frammentazione.  —  Fram- 
mentazione indiretta.  —  Frammentazione  diretta. 

I  tViiomeni  della  inoltipliciizione  cellulare  hanno  una  grande  importanza 
in  molti  processi  patologici  e  specialmente  in  quelli,  che  consistono  nella 
produzione  di  tessuti  nuovi.  Secondo  alcuni  autori  bastano  deviazioni  ap- 
pena apprezzabili  in  certi  processi  di  divisione  cellulare  per  determinare 
senz'altro  la  fonuazione  di  tessuti  asst^lutamente  anormali.  Appare  quindi 
evidente  F importanza  dello  studio  delle  anomalie  nella  moltiplicazione  dello 
cellule,  e  si  vede  come  questo  studio  costituisca  una  parte  essenziale  della 
citologia  patologica. 

Ora  iu>i  ci  occuperemo  principalmente  delle  apparenze  morfologiche  ine- 
renti ai  processi  della  moltiplicazione  cellulare;  dobbiamo  però  premettere 
alcune  considerazioni  genei'ali  sulle  cause  che  determinano  la  riproduzione 
degli  elementi  anatomici. 

Allorché  in  una  cellula  ù  termhiato  l'accrescimento,  allorché  essa  ha 
raggiunto  le  dimensioni  che  le  spettano,  cioè  le  dimensioni  delle  cellula 
adulte  sue  consorelle,  essa  incomincia  a  dividersi.  Qusl*  é  la  causa  che 
determina  l'insorgere  di  questo  nuovo  fenomeno  cellulare  f  Spencer  ha  cer- 
catcj  una  si)iegazione  di  questo  fatto,  dicendo  che  allorché  un  organismo 
cresce,  mentre  la  sua  superficie  aumenta  come  il  quadrato,  il  suo  volume 
aumenta  come  il  cubo:  ora  l'assimilazione  dev'essere  proi)orzionale  al  vo- 
lume, ma  essa  dipende  dalla  superficie,  poiché  gli  scambi  tra  l'interno  della 
cellula  e  l'ambiente  si  fannt^  ap[)unto  attraverso  la  superfìcie.  Ne  segue  che 
col  crescere  didla  cellula,  variando  il  rapporto  tra  superfìcie  e  volume,  li» 
svolgersi  del  metabolismo  non  avviene  più  secondo  le  necessità  della  cellula 
ed  allora  essa  é  stimolaUi  a  dividersi.  Questa  ipotesi  di  natura  assolutamente 
speculativa  no»  serve  più  per  spiegare  come  le  cellule  entrino  in  divisione, 
anche  molto  tempo  dopo  che  il  loro  accrescimento  é  terminato  e  dopo  che 
hanno  raggiunto  dimensioni  fisse. 

Nella  mancanza  di  altre  ipotesi  più  soddisfacenti  per  la  spiegazione  di 
<luesto  fatto,  dobbiamo  limitarci  ad  ammettere,  che  i  fenomeni  della  di- 
visioncì  dipendano  dai  fattori  cellulari  interniy  che  hanno  probabilmente  una 
origine  ereditaria  e  sono  inerenti  al  plasma  germinativo.  In  altre  parole:  la 
capacità  che  ha  una  cellula  di  entrare  in  moltiplicazione  ad  un  determinalo 
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momento  della  sua  vita  sarebbe  una  capacità  ereditata.  Questi  fattori  riman- 
gono inoltre  latenti  durante  la  vita  della  cellula  adulta,  allorché  non  vi  sono 
elementi  che  minaccino  l'integrità  del  tessuto,  di  cui  la  cellula  steasa  fa  parte; 
ma  poi  questi  fattori  possono  entrare  in  giuoco  sotto  l'influenza  di  diflerenti 
stimoli. 

È  certo  che  per  alcune  modificazioni  che  avvengono  nell'ambiente  cellu- 
lare, molte  cellule,  che  non  mostravano  alcuna  tendenza  a  moltiplicarsi,  en- 
trano talvolta  in  uno  stato  di  attiva  proliferazione  ;  vi  è  dunque  da  conside- 
rare tutta  una  serie  di  stimoli  alla  riproduzione.  Questi  stimoli  possono  es- 
sere di  differente  natura:  alcune  volte  si  tratta  di  azioni  meccaniche,  altre 
volte  è  un  insolito  aumento  di  temperatura,  altre  volte  sono  sostanze  chi- 
miche, dotate  di  leggera  azione  irritante,  altre  volte  infine  si  tratta  «li  [mras- 
siti  che,  entro  le  cellule  o  vicino  ad  esse,  ne  provocano  la  moltiplicazione. 
K  degno  di  nota  il  fatto  che,  allorché  tigiscono  questi  stimoli,  i  fenomeni 
della  riproduzione  cellulare  si  verificano  non  solo  affrettatamente  e  in  numero 
considerevole,  ma  si  svolgono  anche  in  un  modo  assai  spesso  anomalo. 

Nella  moltiplicazione  delle  cellule  il  nucleo  prende  la  parte  più  importante, 
anzi  si  può  dire  che,  dove  non  v'è  nucleo,  non  si  hanno  mai  fenomeni  di  ri- 
produzione, e  nel  nucleo  compaiono  le  più  interessanti  modificazioni  mor- 
fologiche, che  caratterizzano  i  vari  processi  di  moltiplicazione  cellulare. 

Questi  processi  di  moltiplicazione  cellulare  vanno  divisi  in  due  categorie , 
di  cui  la  prima  comprende  i  processi  di  segmentasione  e  la  seconda  i  pro- 
cessi di  frammentazione. 

Segmentazione. 

La  segmentazione  è  caratterizzata  dal  fatto,  che  il  nucleo  si  scinde  in  due, 
e  solo  anormalmente  in  più,  nuclei  figli,  aventi  ognuno  dimensioni  e  con- 
tenuto cromatico  eguali  o  pochissimo  differenti.  Se  il  processo  di  divisione 
é  preceduto  e  accompagnato  da  particolari  modificazioni  degli  elementi  cro- 
matici e  acromatici  del  nucleo,  si  ha  la  segmentazione  indiretta^  detta  anche 
mitosi  (Flemming)  o  cariocinesi  *)  (Schleicher);  nel  caso  contrario  si  parla  di 
segmentazione  diretta  o  amitosi, 

A.  ~  Segmentazione  indiretta.  Cariocinesi. 

Il  processo  della  cariocinesi,  come  si  verifica  in  condizioni  normali,  é  ge- 
neralmente noto,  e  noi  adesso  ci  limiteremo  a  ricordarne  le  particolarità 
più  importanti  e  specialmente  a  mettere  in  rilievo  la  cosidetta  teoria  mec- 
eanica  della  cariocinesi.  Questa  teoria  ebbe  la  sua  origine  fino  dalle  prime 


*)  zxojov  zz  nocciolo,  nucleo;  xtr^^t^  rz  movimento. 
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osservazioni  di  Van  Boiieden  e  di  Boveri:  essa  si  svolse  poi  in  dipendenza 
dei  bellissimi  studii  di  Fleniming,  di  Rabl  e  di  Hermann  e  raggiunse  una 
determinazione  assai  schematica  per  opera  dei  recenti  lavori  di  Heidenhain 
e  di  Fick.  Noi  seguiremo  questa  teoria,  non  solo  perche,  essendo  fondata  su 
osservazioni  di  fatti  ha  molte  ragioni  di  attendibilità,  ma  anche  perchè  serve 
a  spiegarci  in  un  modo  esauriente  tutta  la  fenomenologia  della  cariocinesi 
normale  e  anomala. 

I.  —  Cariocinesi  fiormale. 

1.    —    Fani   della    cariocinesf. 

a)  Pro  fase,  —  Il  fatto  iniziale  della  cariocinesi  ù  la  scissione  del  cen- 
trosoma in  due  corpuscoli  che  hanno  in  generale  uguale  grandezza.  Questi 
due  corpuscoli,  detti  ora  corpuscoli  polari^  incon» inciano  ad  allontanarsi 
l'uno  dall'altro  e  fra  loro  compaiono  tese  delle  sottili  fibrille,  le  quali  costitui- 
scono il  cosidetto  fuso  centrale  (v.  flg.  iu);  intanto  nel  nucleo  la  cromatina 


P^e.  67.    —    Cellula   ciutcliale  di    un  car'iuoma  Fig.  68.  —  Cellula  di  un  enrcin&ma  della  niam» 

della  nianiraella.  Pf'\fa»e.  Fornin/àoue  del   fuso  niella.  Profate.  Fonnazioue  dei  semifnsi. 

centrale.  Ingr.  950  d.  Injrr.  950  d.  (disejrno  oripnale). 
(da  Lustig  e  Gale^itii). 

si  trasforma  in  modo  da  costituire  un  filamento,  che,  avvolgendosi  su  sé 
stesso,  viene  a  formare  lo  spirema^).  In  questo  periodo  si  possono  anche  ve- 
dere due  fasci  conici  di  fibrille  (semi/usi)  (v.  fìg.  OcS),  che  uniscono  i  due  cor- 
puscoli polari  con  gli  elementi  dello  spirema  (cromosomi)  e  tali  fdjrille  sono 
così  disposte  che  ogni  cromosoma  è  legato  ad  ognuno  ilei  due  corpuscoli 
polari  mediante  due  fibrille.  Altre  fibrille,  quelle  che  costituiscono  la  sfera 
attrattiva,  legano  i  coi'puscoli  polari  con  punti  [)eriferici  del  citoplasma. 
Intanto  la  membrana  nucleare  si  rarefa  o  si  distrugge. 

h)  Meta  fase.  —  I  corpuscoli  polari  proseguono  ad  allontanarsi  l'uno 
dall'altro,  e  finalmente  vanno  a  collocarsi  ai  poli  della  cellula,  mentre  le 
fibrille  del  fuso  centrale,  tese  fra  essi,  si  allungano.  In  questo  frattempo  le 
fibrille,  che  univano  i  cromosomi  ai  corpuscoli  polari,  e  che  hanno  segu'ito 
il  movimento  ih  questi  ultimi,  coprono  come  un  mantello  il  fuso  centrale, 
mentre  le  anse,  in  cui  il  filamento  dello  spirema  si  è  scisso,  si  dispongono 
in  corona  nell'equatt^re  ilei  fuso  centrale  stésso  :  si  ha  così  la  figura  dotta 
siella  madre  o  piastra  equatoriale. 

*)  7T£r'>a  .—  ('in  che  si  .'ittorci^lia. 
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c)  Anafase.  —  Più  tardi  le  anse  cromatiche  si   spaccano  in  due  e  cia- 
scuna metà  emigra  ad  un  polo  :  si  forma  così  il  diaster.  I  cromosomi  spac- 
cati, separandosi  tra  di  loro,  riman- 
gono collegati  da  certe  speciali   11- 
brille,  che  prendono  il  nome  di  fibrille 
riunienti  (v.  llg.  69).  Finalmente  i  cro- 
mosomi delle  due  stelle  figlie  si  fon- 
dono  fra   loro   e   costituiscono    due  I 
nuovi  spiremi  {dispirema),  mentre  il 
fuso  centrale  si  strozza  nella  sua  re- 
gione   equatoriale    e    in    corrispon- 
denza di  questo  strozzamento  com- 
pare assai  spesso  uno  o  più   corpu- 
scoli speciali,  chiamati  da  Flemming 
corpi  intermediari  (v.  fìg.  70),  i  quali 
corrisponderebbero  alla  piastra  cel- 
lulare delle  cellule   vegetali.    Infatti 
per  questi  corpi  intermediari   passa 
il  piano  di  divisione  del  citoplasma,   allorché   il   processo  della  cariocinesi 
(^  terminato.  Allora  ognuno  dei  due  spiremi  diventa   un    nucleo   identico  a 


Fig.  60.  —  Cellula  eaneerigna  in  cariocinesi. 
Anaftue.  Sono  evidenti,  jome  formaKioni  ape^ 
ciali,  le  fibrille  riunienti.  Il  foso  centrale  è 
strcKtato.  Ingr.  lOOU  d.  (da  Lustig  e  Galeotti). 


Fig.  70.  —  Due  cellule  eaneerigne  in  cariocineei.  Ana/ate.  Corpuicoli  intermediari. 
Ingr.  1000  d.  (da  Lnstig  e  (TaleotU). 

quello  della  cellula  madre;  ognuno  dei  due  corpuscoli  polari  diventa  il  cen- 
trosoma di  una  nuova  cellula. 

2.  —  Momenti  dinamici  del  processo  cariocinotico. 

Dopo  aver  così  sommariamente  ricordate  le  particolarità  morfologiche  del 
processo  cariocinetico,  vediamo  quali  sono  gli  elementi  meccanici,  che  entrano 
in  giuoco  in  questo  processo.  Servendoci  di  una  espressione  già  primieramente 
usata  da  Van  Beneden,  noi  diremo  che  le  varie  fibrille,  di  cui  abbiamo  par- 
lato, agiscono  come  fibre  muscolari:  cioè  esse  sono  capaci  di  contrarsi  e 
contraendosi  determinano  dei  movimenti  nei  corpicciuoli  con  cui  sono  col- 
lef?ate.  Secondo  questa  ipotesi  lo  spaccarsi  del  centrosoma  e  i  movimenti 
niigratori   dei  corpuscoli  polari   che   risultano  dal   centrosoma  sie-sso  sa- 

Lt'HTIG.  —  Voi.  I.  -   36. 
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rebbero  determinati  da  contrazioni  delle  fibrille  della  sfera  attrattiva.  La 
posizione  polare  dei  corpuscoli  polari  sarebbe  una  posizione  di  equilibrio, 
determinata  da  una  parte  dalle  contrazioni  delle  fibrille  della  sfera  attrattiva, 
fibrille  ora  ripartite  in  due  fasci,  i  quali  tenderebbero  a  portare  i  due  cor- 
puscoli polari  alla  periferia  della  cellula,  e  dall'altra  dalla  resistenza  che  le 
fibrille  del  fuso  centrale  oppongono  a  lasciarsi  distendere.  Raggiunta  questa 
posizione  di  equilibrio,  i  due  centrosomi  divengono  infatti  due  punti  fissi  del 
sistema,  mantenuti  nella  posizione  che  hanno  acquistato,  sia  dalle  fibrille 
delle  sfere  attrattive,  sia  dalle  fibrille  del  fuso  centrale. 

Alla  fine  della  metafase  si  contraggono  le  fibrille  dei  semifusi  e,  poiclir 
i  corpuscoli  polari  a  cui  esse  fanno  capo  sono  fissi,  la  loro  contrazione  ha 
per  risultato  lo  spaccamento  dei  cromosomi  e  la  loro  emigrazione  verso  i  poli. 

Questa  ipotesi  meccanica  della  cariocinesi  non  è  accettata  da  tutti  ;  e 
specialmente  è  stata  combattuta  da  Biitschli,  il  quale  considera  le  fibrille 
come  dipendenti  da  speciali  ordinamenti  centrati  delle  lamelle  interalveolari 
del  ])rotoplasma,  e  quindi  nega  la  possibilità  di  fenomeni  di  contrazione  e 
ammette  che  le  forze,  che  agiscono  nella  divisione  cellulare,  si  debbano  far 
derivare  dalle  leggi  delle  masse  fluide  e  dalla  tensione  delle  superfici,  Strass- 
burger  crede  che  i  cromosomi  scivolino  solamente  sui  filamenti  del  fuse», 
attirati  da  una  forza  chemiotattica  emanante  dagli  arcoplasmi. 

II.  —  Anomalie  della  cariocinesi. 

Le  anomalie  riscontrate  nei  processi  cariocinetici  possono  essere  divise  in 
due  grandi  categorie:  nella  prima  vanno  ix)s te  quelle,  che  dipendono  da  ir- 
regolarità degli  atti  meccanici  della  cariocinesi  ;  nella  seconda  categoria  se 
ne  comprendono  altre,  le  quali  provengono  da  fatti  degenerativi,  verificantisi 
nelle  cellule  in  via  di  riproduzione. 

L  —  Anomalie  di  carattere  attivo. 

Le  cause  delle  anomalie  che  andremo  ora  descrivendo  vanno  ricercate  in 
stimoli  alla  divisione  cellulare  abnormi  per  intensità  o  per  qualità.  In  quasi 
tutti  i  tessuti  adulti,  in  cui  si  verifichino  afl'rettate  e  numerose  divisioni  cel- 
lulari, sono  state  riscontrate  le  cariocinesi  atipiche  ;  e  difatti  furono  queste 
ritrovate  da  Arnold,  da  Cornil,  da  Martin,  da  Tizzoni  e  Poggi,  da  Klebs  nei 
carcinomi  e  in  altri  tumori  a  rapido  sviluppo,  Podwysotzky  ritrovò  mitosi 
anomale  nel  tessuto  epatico  in  rigenerazione,  Hertwig  nelle  uova  di  echino- 
<iermi,  poste  a  sviluppare  in  acqua  di  mare  contenente  certe  sostanze  tos- 
siche (sali  di  chinina,  ioduro  di  potassio,  ecc.).  Schottlànder  dimostrò  la 
presenza  di  cariocinesi  atipiche  nella  cornea  infiammata  della  rana,  e  più 
recentemente  Galeotti  determinò  artificialmente  speciali  alterazioni  della  ca- 
riocinesi mediante  stimoli  chimici,  elettrici  e  termici. 

Passiamo  adesso  a  descrivere  queste  varie  forme  di  cariocinesi  atipiche: 
a)  Cariocinesi  multipolari.  —  Queste  forme  hanno  specialmente  attirato 
l'attenzione  degli  autori  sopra  citati  e  si  è  afTermato   che  in  ultima  analisi 
esse  dipendono  da   una  scissione   multipla  (invece  che  duplice)  del  centro- 
soma. Esaminiamo  alcuni  dei  casi  più  semplici  : 

1.^  Il  centrosoma  si  spezza  in  tre  corpuscoli;  e  così  si  hanno  invece  di 
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«lue,  ire  corpuscoli  polari,  i  quali  al  allontanano  fra  loro,  restando  colle- 
i^^ati  (la  fibrille  che  costituiscono  tre  fusi  centraJi.  Intorno  atl  essi,  al  momento 
«lelkx  metafase,  si  formano  tre  stelle  madri,  di  cui  ogni  cromosoma  è  colle- 
gato, per  mezzo  di  due  fibrille  acromatiche,  a  due  dei  tre  corpuscoli  polari. 
Allorché  le  tre  stelle  madri  si  vedono  di  profilo,  la  parte  cromatica  della 
figura  cariocìnotica  assume  una  forma  ad  Y,  già  descritta  da  Martin,  da 
Cernii  e  da  altri.  Al  principio  della  anafase,  ad  ogni  corpuscolo  polare  emi- 


FiìT.  TI.  —  Cariaci nciti  tripolare  hi  una  cellula  di 
iiu  cauem  della  inamiiielln. 

Iii.!rr.  9.~)0  d.  (diHOj^io  originalo). 


Fio:.  72.  —  Cariocine»!  tetrapolare  in  una  cellula 
di  an  cancro  della  maniniella^ 

luifr.  950  d.  (disegno  originale). 


irrano  le  metà  di  due  stelle  madri.  Ne  risultano  tre  spiremi,  e,  più  tardi, 
tre  cellule  figlie,  di  cui  ciascuna  contiene  metà  degli  elementi  cromatici  delle 
altre  due  (v.  fig.  71). 

2.^  Il  centrosoma  si  divide  in  quattro  ;  in  questo  caso  si  hanno 
«luattro  corpuscoli  polari,  riuniti  da 
quattro  fusi  centrali,  che  costituiscono 
un  quadrato:  ed  intorno  ad  essi  si 
formano  quattro  stelle  madri,  collo- 
cate in  modo  che  i  piani,  in  cui  esse 

Lriacciono,    formano   angoli    retti  tra  ^ 

loro.  L'insieme  di  queste  stelle  madri, 
se  il  i)iano  ottico  passa  per  i  cpiattro 
cor[)uscoli  polari,  ha  rasi)etto  di  una 
croce.  Al  momento  della  anafase,  ad 
ogni  corpuscolo  i)olare  emigrano  le 
metà  di  due  stelle  madri  :  si  formano 
così  quattro  spiremi  e  poi  (juattro 
nuch'i  figli  (V.  W^.  72). 

3."  Il  centrosoma  si  scinde  con- 
teti'poraneamente  in  più  di  quattro 
corpuscoli:  si  formano  allora  cariocinesi  penta-,  esapolari  ed  anche  con  un 
numero  maggiore  di  i)oli.  Queste  forme  sono  piuttosto  rare,  ne  sono  state 
tuttavia  tlisegnato  alcune  assai  caratteristiche  (v.  iÌQ.  73). 

In  generale  si  può  dire,  che  si  formano  tanti  fusi  centrali,  quanti  sono  i 
cori>uscoli  polari,  in  cui  i>  spezzato  il  centrosoma  ed  allora  i  cromosomi  si 
dispongono  in  altrettante  piastre  equatoriali,  l'insieme  delle  quali,  visto  di 
profilo,  ha  l'apparenza  di  una  stella  a  5,  G  o  più  raggi.  Da  tali  figure  cario- 
cinetiche  si  formano  molti  nuclei  i  quali,  come  ben  si  comprende,  vengono  a 
contenere  una  quantità  di  cromatina  minore  di  quella  contenuUi  nel  nucleo, 


i 


Kijf.  Ili.  —  Carioeinfifi  peutapolare   in    una    cel- 
lula di  nn  Karcoìiia  iloll'uten). 

lujrr.  1050  d.  (dise;;uo  orij;inalei. 
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nel  quale  si  iniziò  il  processo  cariocinetico.  Assai  sovente  in  queste  cariocinesi 
multipolari,  alla  formazione  di  nuclei  plurimi  non  sussegue  una  corrispon- 
dente scissione  multipla  del  citoplasma.  Ne  risulta  quindi  una  cellula  poli- 
nucleata,  e  questo  infatti  è,  secondo  alcuni,  il  modo  di  formazione  delle  cosi- 
dette  cellule  giganti. 

b)  Cariocinesi  asimmetriche.    —   (Queste   forme  sono    state    particolar- 


Fig.  74.  —  Carioi'inoHi  aaimmetriea  m  un  eiììUA'io        h'ia.  7'».  —  Cariocinosi  a«imvietn'ea    in    una  oel- 
epùlenuoitlale  di  Salamandra.  Inp-.  950  d.  itila  canccngnu.  lujfi'.  9-'»^  ^• 

(da  Galeotti).  (da  (raleotti). 

mente  studiate  da  Hansemann,  il  quale  le  ritrovò  nei  carcinomi,  e  detie 
loro  una  importanza  speciale  per  la  genesi  di  questi  tumori.  Le  cario- 
cinesi   asimmetriche    sono    i>rincipalmeiite    riconoscibili   nel  principio  «Iella 


Fig.  76.  —  Sclu'ina  dimo«trftiite  il  moccaiiiBiiio  di  foriiinzioiie  di  una  cariocinesi  animmet rie» . 
A.  pi-ofase;  li,  im'tafiw*»*  :  /.  r..  fuso  rentralc. 

anafajse,  perchè  allora  si  l'ormano  due  stelle  liglie  di  ineguale  contenuto  evo- 
matico,  e  <[uesto  è  il  latto  caratteristico  da  cui  proviene  la  denominazione 
di  cariocinesi  asimmetrica  (v.  fìg.  74  e  75).  Secondo  Galeotti  la  origine  prima 
di  una  cariocinesi  asimmetrica  va  ricercata  in  una  ineguale  divisione  d«^l 
centrosoma,  in  modo  che  ne  risultino  due  corjmscoli  polari  di  diversa  gran- 
dezza e  le  fibrille  dei  semifusi  vengano  ripartite  in  due  fasci  ineguali;  allora 
al  corpuscolo  i)olare  più  piccolo  sono  attaccate  le  fibrille  di  alcuni  crom»»- 
somi  soltanto,  mentre  all'altro  corpuscolo  polare  fanno  capo  le  fibrille  corri- 
spondenti a  queste  e  tutte  le  altre:  nel  momento  della  scissione  dei  cromo 
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somi  vengono  quindi  attratte  al  corpuscolo  polare  più  piccolo  le  metà  di  al- 
cuni cromosomi  soltanto,  mentre  emigrano  airaltro  le  metà  corrispondenti 
a  questi  e  tutti  i  cromosomi  che  sono 
rimasti  indivisi.  Uno  sguardo  gettato 
alla  figura  schematica  70  servirà  a 
far  meglio  comprendere  questo  mec- 
canismo. 

La  conseguenza  di  una  cariocinesi 
asinunetrica  è,  come  Hansemann  par- 
ticolarmente dimostra,  la  formazione 

di  due  cellule  figlie  di  diverso  conte-  I 

nulo  cromatico:  la  cellula  più  povera 
di  cromatina  che,  seguendo  la  nomen- 
clatura  proposta   da  Klebs,    si   può      ...     „,       «•,*♦!.  .... 

'       *  '  ^  tijr.   '<.  —  Risultato  111  una  eanncmesi  atimme- 

chiamare    ipocromatica,     è    una    Cel-  ^ncaneeUeplU'liepidermoUUH  di/S'ntowMinrfra: 

i..i^    ^1^1        -.  V     1    *^      1  •    1    •  *  fi)  cellulH  Ipoi-roinatlca:  ò)  cellula  inercromatica. 

luia  che  ha  perduto  alcuni  dei  carat-  i,!?,,..  930  <i.  (da  Galeotti). 

teri    ereditari    della    cellula    madre, 

che  (^  meno  resistente  e  che  probabilmente  ò  inra[)ace  di  seguitare  a  ripro- 

tlursi   ed  ù  ilestinata  a  morire;    l'altra   cellula    figlia,    che   viene  invece   a 

possedere  una  maggior  ((uantità  di  cromatina,  e  per  la  quale  ò  adattata  la 

denominazione   di   cellula  ipercromaiica,    ò   più  vigorosa,    più    resistente  e 

sembra  destinata  a  l'iprodursi  (v.  fi^.  77). 

2.  —  Anomalie  dipendenti  da  processi  degeneratiri. 

a)  Alterazioni  dei  cromosomi.  —  Processi  di  cromatolisi,  frammenUi- 
zioni  dei  cromosomi  in  cellule  che  si  trovano  in  stato  di  cariocinesi,  furono 
descritti  da  molti  autori.  Se  la  cromatina  ò  in  questi  casi  chimicamente  al- 
terata, la  cariocinesi  si  arresta.  Hertwig  ha  osservato  alterazioni  speciali 
dei  cromosomi  nelle  uova  di  echinodermi  sottoposte  a  raffreddamento.  Dopo 
un  raffreddamento  di  duo  ore  ha  visto  gli  clementi  cromatici  rigonfiati,  ad- 
dossati gli  uni  agli  alti'i  e  talvolta  fusi  insieme  in  masse  irregolari  e  com- 
[)atte.  Se  il  raffreddamento  era  durato  meno  di  due  ore,  si  poteva  talvolta 
osservare  il  ripristinarsi  dei  cromosomi  e  la  cariocinesi  giungere  a  termine. 
Altre  volte  ò  stalo  osservato  che  alcune  masso  cromatiche  non  prendono  parte, 
durante  la  [>rofase,  alla  costituzione  del  filamento  dello  spirema  :  osse  ri- 
mangono allora  inerti  e  si  possono  osservare  vicino  alle  figure  cariocinetiche, 
come  corpi  del  tutto  estranei.  Tali  elementi  sono  stati  variamente  interpre- 
tati da  diversi  autori  e  talvolta  sono  stati  considerati  conio  nuclei  accessori 
o  come  parassiti. 

h)  Anomalie  provenienti  da  alterazioni  dcf/li  apparecchi  acromatici.  — 
Le  alterazioni  degli  apparecchi  acromatici  hanno  naturalmente»  una  impor- 
tanza assai  grande  nella  produzione  delle  anomalie  cariocinetiche,  pe- 
roccliè  se  gli  elementi  acromatici  sono  lesi,  vengono  a  mancare  quei  fattori 
«linamici,  da  cui  Tintiero  processo  cariocinetico  sembra  dipendere.  Demoor 
e  Devildemann  ottennero,  mercè  l'infiuonza  di  certi  anestetici,  una  paralisi 
più  o  meno  duratura  del  citoplasma  e  contemporaneamente  una  paralisi 
degli  elementi  acromatici  delle  figure  cariocinetiche:  videro  allora  arre- 
starsi il  procosso  cariocinetico,  che  poi  poteva  talvolta  proseguire,  dopo  ct»s- 
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sata  rinflueiiza  paralizzante.  Hansemann  potè  osservare,  in  conseguenza  di 
parziali  lesioni  dei  semit'usi,  il  disperdimento  di  certi  cromosomi,  i  quali,  per- 
duta così  la  loro  connessione  con  i  corpuscoli  polari,  non  potevano  più  seguire 
il  loro  cammino  normale  nella  anafase:  questi  cromosomi  aberranti  o  dis- 
l)ersi  restano  sempre  estranei  alla  figura  cariocinetica  e  ulteriormente  de- 
generano e  vengono  disciolti  dal  citoplasma.  Hacker  ha  pure  visto  di  tali 
cromosomi  aberranti  in  cellule  embrionali  di  Cyclops:  egli  dice  che  talvolta 
si  distaccano  delle  piccole  masse  cromatiche  dallo  spirema  in  Ibrmazione  : 


Fitf.  "H.     —     CHnooinosl  anfnnala    (hp<'riiiient-iil- 
monte  i)rovocttt4»)  in  un  epiU'Iio    opidoruioidalc 

ili  Salamandra,  DÌHpersione  ili  alcuno  anse  dolla  Fiy;.  79.    —    Cariot-ineHi  anomala    in    un  epitelio 

stella  madre  in    roiisegiienza  della    diatnuiuue  epidenniiidale  di  Salamandra.  Kottuni  del  fum» 

delle  corrinpondenti  tìbriUe  acroniutiche.  contrale  e  «postanienlo  delle  due  8telio  fìjjlie. 

In^r,  050  d.  (da  GMleotti).  Ingr.  050  d.  (da  (Jaleotti). 

esse  rimangono  in  principio  alla  j)eriieria  del  nucleo,  poi  si  vedono  nella 
regione  ecjuatoriale  alla  fase  del  diastor,  e  poi  diventano  sempre  più  perife- 
riche, allontiinandosi  dal  fuso  cariocinctico  al  tempo  del  dispireina.  Anche 
Galeotti  osservò  che  le  lesioni  degli  elementi  acromatici,  dipendenti  special- 
mente da  processi  degenerativi  che  coliìiscoiio  il  citoplasma,  o  da  formazioni 
di  vacuoli,  o  dalla  enti'ata  di  parassiti  nel  citoplasma,  determinano  la  disper- 
sione dei  cromosomi,  a  cui  le  fibrille  alterate  o  distrutte  facevano  capo  (v. 
fig.  78).  La  rottura  del  fuso  centrale,  sci  avviene  nel  periodo  della  metafase, 
rende  impossibile  il  compimento  del  procesìso  cariocinetico:  se  ha  luogo  dopt> 
che  le  stelle  figlie  si  sono  costituite,  ne  risulta  uno  spostamento  delle  stelle 
figlie  medesime,  le  (|uali  non  serbano  più  la  loro  posizione  tipica  una  di 
fronte  all'altra  (v.  (ig.  70).  Queste)  alterazioni  si  comprendono  l)ene,  se  si 
tien  conti)  della  funzione  del  fuso  centrale  che  è  (] nella  di  tener  fìssi  i  due 
corpuscoli  polari,  dimodocbc  su  di  es^i  si  esercitino  le  azioni,  determinate 
dalla  contrazione  delle  fibrille  dei  seniifusi.  Invero  lo  studio  di  que>ite  ano- 
malie della  cariocinesi,  provenienti  da  lesioni  degli  apj)arecclii  acromatici, 
ha  contribuito  assai  a  determinare. la  funzione  di  (piesti  vari  apparecchi  e 
ad  appoggiare  la  ipotesi  meccanica  della  cariocinesi. 

B.  —  Segmentazione  dikktta  (avutosi i. 

Per  amitosi  o  cariocinesi,  divetta  intendiamo  la  scissione  del  nucleo  e 
del  citoplasma  in  due,  senza  che  tal  processo  sia  complicato  da  particolari 
modificazioni  dei  vari  elementi  nucleari  e  protoplasmatici. 


Digitized  by 


QoO^Qi 


I.A    KIPRODUZIONK   DELLK   CELLULE  287 


Già  fino  dal  1850  Remak  aveva  osservato  e  descritto  particolarmente  un 
processo  di  moltiplicazione  cellulare,  il  quale,  secondo  questo  autore,  si  inizia 
dal  nucleolo  che  comincia  a  mostrare  uno  strozzamento,  che  diviene  sem- 
pre più  profondo  e  termina  con  lo  scindere  il  nucleolo  in  due  frammenti 
eguali  :  poi  lo  stesso  fatto  si  ripete  per  il  nucleo  ed  infine  per  il  citoplasma. 
Così  in  brevissimo  tempo  si  formano  due  cellule  figlie,  ciascuna  provvista  di 
nucleo  e  di  nucleolo. 

Questo  schema  fu  poi  ripetuto  da  altri  autori,  che  studiarono  tutto  il  pro- 
cesso della  amitosi  in  cellule  libere,  mantenute  viventi  sotto  il  microscopio, 
e  su  tale  proposito  abbiamo  i  lavori  di  Elanvier,  che  prese  specialmente  in 
esame  i  leucociti  del  Slredon  pisclformis,  e  di  Schultze  che  si  occupò  spe- 
cialmente della  riproduzione  delle  amebe. 

Molti  autori  studiarono  poi  la  amitosi  in  tessuti  fìssati  e  colorati,  e  spe- 
cialmente in  quelli  di  natura  e  di  origine  patologica. 

Così  fu  osservato  avvenire  questo  processo  di  moltiplicazione  cellulare  nei 
tessuti  in  rigenerazione  (Arnold,  Flemming),  nei  tessuti  iperplastici  (Cernii, 
Verner),  nelle  neoformazioni  infiammatorie  (Overlach),  nei  granulomi  (Sie- 
genbeeck  van  Heukelom),  nei  prodotti  tubercolari,  sifilitici  e  leprosi  (Unna), 
ove  specialmente  Tamitosi  contribuisce  alla  costituzione  delle  cellule  giganti, 
in  quasi  tutti  i  tumori,  ma  specialmente  nei  sarcomi  e  nei  carcinomi  (Arnold, 
Cornil,  Vitalis,  Miiller,  Askanazy,  Krompecher  ed  altri). 

Nella  descrizione  dei  processi  di  divisione  diretta,  questi  autori  si  disco- 
stano più  o  meno  dallo  schema  di  Remak  e  specialmente  varie  sono  le  opi- 
nioni riguardo  alla  parte  che  il  nucleolo  prende  in  questi  fenomeni  di  ri- 
produzione cellulare.  Per  la  maggior  parte  degli  autori,  il  nucleolo  resta 
indiflerente  nel  processo  amitotico,  ed  il  nucleo  si  divide  per  strozzamento 
in  due  parti  presso  a  poco  eguali;  spesso  il  citoplasma  segue  la  divisione 
del  nucleo  strozzandosi  anche  esso  e  dividendosi  in  due;  alcune  volte  però 
questa  scissione  non  si  verifica. 

Ricerche  più  recenti,  fatte  specialmente  sui  sarcomi  (Trambusti,  Nedjelsky) 
e  sui  carcinomi  (Pianese,  Hansemann),  hanno  messo  in  evidenza  la  fun- 
zione del  nucleolo  nella  amitosi  ed  hanno  accertato  che  in  generale  il  primo 
impulso  alla  divisione  parte  da  questo  elemento  nucleare. 

Secondo  Trambusti  e  Nedjelsky  la  amitosi  avviene  in  due  modi  :  in  alcuni 
casi  «  il  nucleolo,  che  spesso  è  collocato  eccentricamente,  si  dispone  nel 
piano  equatoriale  del  nucleo  e  si  allunga  prendendo  una  configurazione  a 
l)iscotto;  poi  nella  sua  parte  mediana  compare  uno  strozzamento,  che  di- 
viene sempre  più  evidente,  finché  le  due  metà  del  nucleolo,  che  tendono  ad 
allontanarsi  tra  loro,  non  restano  più  riunite  che  per  un  sottile  filamento,  il 
quale  infine  si  spezza.  Contemporaneamente  a  questa  scissione  del  nucleolo 
compaiono  nella  parete  del  nucleo,  in  due  punti  opposti  del  suo  piano  equa- 
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toriale,  due  piccole  invaginazioni,  talvolta  due  piccole  scissure,  le  quali,  ap- 
profondandosi, causano  lo  strozzamento  del  nucleo  e  la  sua  completa  divi- 
sione »    (Trambusti). 

In  altri  casi  comincia  a  comparire  verso  la  metà  del  nucleo  una  incisura 
circolare,  che  si  ap[)rofonda  sempre  più,  mentre   in  corrispondenza  di  essa 


Fip.  80.   —  Cellula  eli  un  sarcoma  della  pfllo  con  sciit^ione  diretta  «lei  luu-leo. 
(da  Trambusti). 

si  forma  come  una  piastra  nucleare  che  passa  per  il  mezzo  del  nucleolo  e 
lo  divide  in  due  (v.  fig.  80).  Secondo  i  vari  autori  che  si  sono  occupati  di  tale 
argomento  si  deve  ammettere  che  in  questi  processi  di  divisione,  nucleolo,  nu- 
cleo e  citoplasma  si  comportino  in  un  modo  intieramente  indipendente,  e, 
mentre  talvolta  uno  di  essi  si  divide,  gli  altri  due  o  si  dividono  assai  più 
tardi  o  non  si  scindono  affatto.  Secondo  Nedjelsky  si  ha  talvolta  la  scissione 


Fiff.  81.  —  AmitoH  in  una  cellnla  di  un  cancro  Fic.  82.    —  Ainiloiti  in  una  cellula  di  un  eancro 

del  labbro.  Scissione  del  nucleolo  e  del  nncleu.  deirovaio.    È  ^à    avvenuta   la   scissione  del 

Il  eitoplaHuia  è  rimasto  iudiviHo.  luicleo  e  del  citophuuna  mentre    il   nucleolo 

(da  Nedjelsky).  non  è  ancora  scisso  (da  Nedjelsky). 

del  nucleolo  e  del  citoplasma  e  non  quella  del  nucleo,  talvolta  la  scissione 
del  nucleo  e  non  quella  del  nucleolo  e  del  citoplasma,  ecc.  (v.  fig,  81  e  82). 

In  ogni  modo  è  ceno,  che  in  tutte  le  neoformazioni  e  in  tutti  i  tessuti  pa- 
tologici si  hanno  processi  amitotici,  che  decorrono  in  modi  differenti  tra  loro 
e  che  conducono  talvolta  alla  formazione  di  nuove  cellule,  talvolta  ad  una 
semplice  moltiplicazione  dei  nuclei  in  una  cellula  rimasta  indivisa. 

Dobbiamo  ora  brevemente  considerare  la  questione,  ancora  oggi  assai  di- 
scussa, del  valore  che  si  deve  assegnare  alla  amitosi  nello  accrescimento  e 
nel  ripristinarsi  dei  tessuti.  In  generale  predomina  l'idea,  che  per  amitosi 
si  producano  cellule  anormali,  incapaci  di  moltiplicarsi  ulteriormente;  e  Flem- 
ming  a  questo  proposito  riassume  le  varie  opinioni,  dicendo  che  la  divisione 


Digitized  by 


GoogÌQ 


LA   RIPRODUZIONE   DELLE   CELLULE  289 


amitotica,  la  quale  negli  animali  più  bassi  ha  una  considerevole  importanza 
per  la  rigenerazione,  negli  animali  superiori  (vertebrati)  ha  un  valore  mi- 
nimo e  che  deve  accettai^si  Topinioiie  di  Chun,  che  cioè  essa  si  presenti  solo 
in  condizioni  patologiche  e  che  produca  in  ogni  caso  tessuti  incapaci  di  ul- 
teriore sviluppo.  La  amitosi  non  servirebbe  più  negli  anitoali  superiori,  alla 
neoformazione  fisiologica  o  alla  moltiplicazione  cellulare,  ma  ove  essa  si 
presenta,  rappresenterebbe  o  una  degenerazione  o  un'aberrazione  o  forse  in 
alcuni  casi  (formazione  di  cellule  polinucleate)  avrebbe  il  solo  scopo  di  au- 
mentare la  superficie  nucleare  e  quindi  di  aumentare  le  influenze  direttrici 
del  ricambio  che  i  nuclei  esercitano  sul  citoplasma. 

Per  altri  invece  il  valore  della  amitosi  è  più  elevato,  e  da  alcuni  si  afferma 
che,  anche  in  questo  processo  moltiplicativo,  vi  è  una  regolare  trasmissione 
dei  caratteri  ereditari  tlalla  cellula  madre  alle  cellule  figlie,  come  nella  ca- 
riocinesi; e  Loewit  ammette  che  nei  processi  di  rigenerazione  si  possano 
avere  in  certi  casi  divisioni  dirette,  per  le  quali  si  producono  cellule  senza 
caratteri  degenerativi,  ma  anzi  molto  vitali  e  capaci  di  moltiplicarsi  nuova- 
mente. 

Inoltre  è  certo  che  nella  spermatogenesi  le  divisioni  nucleari  hanno  una 
importanza  massima  per  riguardo  alla  ripartizione  del  plasma  ereditario 
nelle  cellule  figlie.  Ora  secondo  van  Beneden  e  Julin  nella  spermatogenesi 
deìVAscaris  megalocephala  si  alternano  scambievolmente  divisioni  dirette  e 
cariocinesi.  Similmente  Sanfelice  trovò  speciali  metodi  di  divisione  diretta 
nelle  cellule  del  Sertoli  dei  testicoli,  Bardeleben  descrisse  amitosi  negli  sper- 
matociti  di  alcuni  mammiferi,  e  Carnoy  e  Gilson  in  quelli  di  numerosi 
artropodi. 

Come  si  vede,  anche  l'opinione  che  in  certi  casi  Tamitosi  possa  sosti- 
tuire la  cariocinesi  e  possa  avere  lo  stesso  valore  biologico  è  fondata  su 
fatti  che  non  f)ossono  essere  disconosciuti. 

Frammentasione, 

Per  frammentazione  del  nucleo  intendiamo  una  divisione  di  esso  in  più 
porzioni  di  eguale  o  ineguale  grandezza,  divisione  che  si  effettua  in  punti 
diversi  ed  in  modo  irregolare,  talché  le  superfìci  di  frammentazione  dei  varii 
[)ezzi  nucleari  non  combinano  in  genere  regolarmente  tra  loro. 

I  processi  di  frammentazione  furono  descritti  da  van  Beneden  e  da  Ar- 
nold, cheli  riscontrò  principalmente  in  cellule  di  natura  patologica  (tumori  ) 
e  j)oi  anche  in  cellule  appartenenti  a  tessuti  normali  (midollo  delle  ossa, 
ghiandole  linfatiche). 

Secondo  Arnold  si  debbono  distinguere  «lue  processi  di  frammentazione: 

LUSTIG.  —  Voi.  I.  —  37. 
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la  frammentazione  indiretta,  caratterizzata  da  aumento  e  da  cangia- 
menti di  disposizione  della  cromatina. 

la  frammentazione  diretta,  in  cui  la  cromatina  rimane  invariata. 

C.  —  Frammentazione  indiretta. 

Arnold  distingue  questo  processo  di  divisione  nucleare  in  quattro  fasi: 
1.^^  fase.  —  E^Q.  è  caratterizzata  dall'aumento  della  cromatina,  la  quale, 
oltre  a  ciò,  si  distribuisce  in  lìlamenti  che  formano  reticolati,  gomitoli  o  fi- 
gure raggiate:   si  ha  anche  una  certa  diffusione  di  sostanza  cromatica  per 
il  carioplasma,  cosicché  tutto  il  nucleo  si  colora  più  intensamente. 

2.-^  fase.  —  In  questa  cominciano  a  mostrarsi  corte  invaginazioni  della 
membrana  nucleare,  le  quali  si  approfondano  nel  carioplasma  e  giungono 
a  separare  porzioni  di   filamenti  cromatici.  Con    Tapprofondii-si   sempre  più 

di  queste  invaginazioni,  il  nucleo 
viene  ad  acquistare  forme  singola- 
rissime e  talvolta  appare  come  un 
anello,  talvolta  assume  forme  lobate, 
ramificate  o  reticolato. 

3.'  fase.  —  La  sostanza  croma- 
tica si  contrae,  perde  la  disposiziono 
a  filamenti  e  si  raccoglie  di  nuovo  in 
masso  staccate,  separate  da  spazi 
chiari,  in  corrispondenza  ilei  quali  si 
formano  degli  strozzamenti  o  si  hanno 
^''^l'^"^  7^*''""""''"*'^lTvl!VT^^  <l«i'e    superfìci    di    frammentazione; 

cpUuhi  di  un  ttarcoma  («In  Nedjelsky).  ' 

COSI    risultano   un   certo   numero  di 
nuclei  figli  indipendenti  gli  uni  dagli  altri. 

4.^  fase.  —  Essa  consiste  nella  scissione  del  citoplasma  in  conA)rmità 
delle  «livisioni  nucleari  avvenuto,  in  modo  che  risultano  varie  cellule  figlie. 
Ma  assai  spesso  questa  ultima  fase  manca,  e  la  divisione  interessa  solo  il 
nucleo  e  conduce  cosi  alla  formazione  di  cellule  giganti  (v.  fig.  83). 

La  frammentazione  indiretta  somiglia  alla  cariocinesi  per  le  modificazioni 
che  avvengono  nella  sostanza  cromatica  del  nucleo;  ne  differisce  invece  per 
la  conservazione  della  membrana  nucleare  e  per  la  mancanza  di  figure  acro- 
maticlie  e  di  movimenti  ben  definiti  dei  cromosomi.  xVrnold  ammetto  che 
vi  siano  forme  intermedie,  le  quali  riuniscono  la  frammentazione  alla  mitosi, 
con  una  serie  di  processi  di  scissione  di  cui  il  carattere  principale  è  i*ap- 
presentato  dalle  trasformazioni  subite  dalla  cromatina,  con  lo  scopo  che  essa 
venga  ripartita  egualmente  tra  i  nuclei  figli.  Nella  mitosi  questa  tendenza 
resulta  al  massimo  soddisfatta. 

Questo  osservazioni  di  Arnold  furono  confermate  da  altre  compiute  da 
Werner  sulle  cellule  giganti,  da  Schottltìnder  sulle  cellule  della  cornea  in- 
fiammata, da  Hess  sulla  milza  di  tojji  iniettati  col  carbonchio,  da  Geol- 
muvden  sulle  cellule  a  mioloplaxi,  da  Glockner  suìì:1ì  endoteliomi. 
.  Gòpport  e  Flemming  hanno  i)oi  descritto  uno  speciale  processo  di  fram- 
mentazione indiretta  che  merita  una  breve  menzione.  Nel  nucleo  si  forma 
una  invagina/ione  infundibuliforme  che,  giungendo  fino  alla  faccia  opposta, 
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trasforma  il  nucleo  in  un  anello,  il  quale  si  strangola  dapprima  in  un 
punto,  poi  si  rompe  e  si  cangia  cosi  in  un  semi-anello:  questo,  seguitando  a 
strangolarsi  si  frammenta  in  più  pezzi,  ciascuno  dei  quali  diviene  poi  un  nu- 
cleo figlio.  Talvolta  la  frammentazione  del  nucleo  anulare  è  simultanea- 
mente molteplice  (v.  fìg.  84). 

Podwyssotzky  descrive  cos'i  nel  suo  trattato  di  patologia  generale  (p.  474) 
un    altro  processo  di  frammentazione,  nel  quale  «  prende  una  parte  impor- 


A  II 

Fig.  84.  —  Frnmnn'iitazioiu'  del  iniclro  in  un  sarcoma  doirnlero. 
A.  tnialbrnmzione  aniihtro  «Irl  nuHw)  :  ì\,  m'issioue  dol  nncU-o  in  qiiHtti-o  nuclei  figli, 
lugr.  «50  d.  (disegno  originalf). 

tante  la  colliquazione  di  una  parte  delia  sostiinza  nucleare  e  la  formazione 
di  un  vacuolo  nel  nucleo  stesso,  il  quale  ultimo  sembra  riempito  di  un  li- 
(juido  (metamorfosi  vacuolare  ilei  nucleo).  Contemporaneamente,  coiringran- 
dirsi  <li  questo  vacuolo,  si  produce,  partendo  dairinterno  del  nucleo,  una 
scissione  della  parte  festonata  della  sostanza  nucleare:  poi,  in  alcuni  punti, 
si  r()mi)ono  le  pareti  del  vacuolo  e  dalle  singole  parti  festonate  risultano 
nuovi  nuclei  figli.  In  siffatto  modo  si  formano  talvolta  le  cellule  polinucleate 
dei  sarcomi  e  di  altri  tumori  embrionali  parablastici.  A  questo  modo  di 
frammentazione    del  nucleo  si  potrebbe  dare  il  nome  di  carioschisl  ». 

D.  -    Frammentazione    diretta. 

(  )ltre  la  frammentazione  indiretta,  Arnold  ha  descritto  anche  una  fram- 
merdcuione  diretta,  Ja  quale  differisce  dalla  precedente  principalmente  perchè 
nel  nucleo  non  comparirebbero,  prima  della  sua  divisione  in  tanti  nuclei  figli, 
quelle  modificazioni  degli  elementi  cromatici,  cui  abbiamo  accennato.  Anche 
questo  processo  conduce  alla  simultanea  formazione  di  più  nuclei  figli,  pro- 
venienti dal  nucleo  primitivo  che  si  spezza  in  più  parti. 

Nella  frammentazione  diretta  la  distribuzione  della  cromatina  nei  nuclei 
figli  è  anche  più  irregolare  che  nel  caso  della  frammentazione  indiretta; 
quindi  a  questo  processo  di  divisione  nucleare  va  assegnato  un  significato 
anormale  e  patologico,  almeno  per  riguardo  ai  nuclei  che  ne  resultano,  i 
quali  mostrano  sempre  caratteri  di  deperimento  e  assai  probabilmente  sono 
destinati  a  sparire. 
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CxVPlTOLO  Vili. 

I  fenomeni  dell'eredità  ceUnlare  e  le  loro  anomalie. 

Eredità:  il  plasma  ereditario  è  localizzato  nel  nucleo;  qualità  del  plasma  ereditario 
nelle  diverse  cellule  degli  organismi.  —  Difl'erenziazione:  i  fattori  della  dìfìe- 
renziazione;  grado  della  diiferenziazioue.  —  Sdifìferenziazione  (anaplasia).  — Me- 
taplasia.  —  SdifFereuziazione  e  metaplasia  nelle  cellule  germinali.  —  Cause  della 
sdiifereùziazione  e  della  metaplasia. 

Studiando  la  moltiplicazione  e  la  riproduzione  degli  esseri  organizzati,  si  è 
potuto  osservare  che  in  questi  fenomeni  biologici  regnano  due  serie  di  fatti 
opposti.  Una  serie  comprende  quei  fatti  che  tendono  a  conservare  i  caratteri 
delle  singole  specie,  facendo  si  che  i  figli  posseggano  le  stesse  qualità  che 
distinguevano  i  genitori:  si  parla  così  della  eredità,  per  la  quale  si  ha  ap- 
punto la  fissità  delle  specie.  Ma  un'altra  serie  di  fatti  dimostra  che  assai 
sovente  i  figli  presentano  caratteri  un  po'  difTerenti  da  quelli  dei  genitori; 
si  ha  cioè  la  canazlone,  per  la  quale  sono  possibili  i  fenomeni  biologici 
deiradattamento,  della  selezione  e  della  molteplicità  delle  specie.  Qualche 
cosa  d'analogo  si  ha  nel  campo  della  pura  citologia.  In  generale  le  cellule 
si  riproducono,  conservando  le  cellule  figlie  tutti  i  caratteri  della  cellula 
madre,  si  ha  una  perfetta  trasmissione  ereditaria  di  questi  caratteri  e  quindi 
la  conservazione  della  specificità  del  tessuto,  nonostante  che  in  esso  si  ac- 
crescano osi  rinnovinogli  elementi  anatomici.  D'altra  parte  talvolta,  specie 
in  certi  periodi  della  vita  dei  singoli  esseri  (sviluppo  embrionario,  rigene- 
razione), (ìa  cellule  dotate  di  certi  caratteri  sorgono  cellule  fornite  di  altre 
qualità,  onde  ò  possibile  la  costituzione  di  tessuti  vari  da  cellule  origina- 
riamente eguali.  Si  paria  allora  di  dllJcrenziazione, 

Questi  fatti  della  eredità  e  della  differenziazione  hanno  una  parte  impor- 
tantissima nello  svolgersi  di  tanti  processi  fisiologici  e  patologici,  quindi  non 
sarà  inutile  una  brevissima  trattazione  di  essi  anche  da  un  punto  di  vista 
teorico,  limitandoci  a  quel  tantoché  è  indispensabile  per  il  nostro  argomento. 
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A.  —  Ekedità. 

Delle  teorie  generali  sulla  eredità  si  possono  fare  facilmente  applicazioni 
per  il  caso  che  ora  consideriamo,  per  il  fatto  cioè  della  trasmissione  eredi- 
taria dei  caratteri  da  cellula  a  cellula,  considerando  gli  elementi  anatomici 
come  organismi  ex  se. 

\,  —  Il  plasma  ereditario. 

Intorno  ad  una  prima  questione,  che  si  riferisce  fidla  eredità,  i  vari  autori 
(che  divergono  poi  moltissimo  su  altri  argomenti)  si  trovano  presso  a  poco 
d'accordo.  Si  può  cioè  formulare  questa  ipotesi  d'indole  generale  :  esiste  in 
ogni  cellula  una  sostanza  vivente,  speciale,  da  cui  dipende  Teredità,  essa  è 
costituita  da  tante  particelle,  le  quali  sono  le  portatrici  dei  singoli  caratteri 
ereditari  che  le  cellule  stesse  posseggono.  Tale  sostanza  si  trasmette  dalla 
cellula  madre  alle  cellule  figlie,  e  non  si  esaurisce,  perchè  è  capace  di  accre- 
scimento. La  sostanza  ereditaria  fu  chiamata  idlopla^ma  *)  da  Naegeli,  idio- 
plasson  da  Roux,  plasma  germinatico  {Keimplasma)  da  Weismann.  Le  par- 
ticelle trasmettitrici  dei  caratteri  ereditari  ricevettero  il  nome  di  gemmule  da 
Darwin,  di  unità  fisiologiche  da  Spencer,  di  idioblasti^)  da  Naegeli,  di  pan- 
gene  3)  da  De  Vries,  di  biofori  *)  da  Weismann.  Sulla  costituzione  di  queste 
particelle  sono  state  fatte  molte  ipotesi,  le  quali  però  hanno  un  carattere  as- 
solutamente trascendentale  e  si  allontanano  di  troppo  da  quelle  che  hanno 
una  reale  base  di  fatti.  In  ogni  modo  si  ammette  che  esse  sono  capaci  di 
riprodursi  per  divisione,  come  le  unità  d'ordine  più  elevato,  le  cellule  (Hert- 
wig).  Riguardo  al  modo  con  cui  queste  particelle  possono  determinare  la 
natura  speciale  di  una  cellula  vi  sono  due  ipotesi,  una  dinamica  e  Taltra 
materiale  ;  la  prima  è  stata  svolta  da  Naegeli,  Taltra  da  De  Vries. 

Per  spiegare  l'attività  specifica  dell'idioplasma,  Naegeli  ammette  che  un 
gruppo  determinato  di  idioblasti  o  un  complesso  di  gruppi  di  idioblasti  entri 
in  uno  stato  di  eccitazione  e  di  movimento.  Per  Naegeli  questa  eccitazione 
locale  governa  i  fenomeni  chimici  e  plastici,  agendo  per  via  dinamica  e  pro- 
paganclo  degli  stati  vibratori  particolari  a  breve  distanza.  Essa  genera  plasma 
imtritivo  in  grande  abbondanza,  e  con  l'aiuto  di  questo  protoplasma,  deter- 
mina la  formazione  di  altre  sostanze  albuminoidi  (gelatina,  elastina,  chera- 
tina, ecc.),  alle  quali  essa  dà   la  forma  appropriata,  necessaria.  Le  circo- 


*)  10 co^  zz  i>roprio  ;  itià'su.a.  zz  ciò  che  si  foggia. 

2)  iòioi  zr  proprio  ;  ^/a^rvj  zz  germoglio 

3)  Ttéti  zz  tatto  ;  yvjvxu  zz  genero. 
')  ^toc  z=  vita  ;  '-EOW  zz  porto. 
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stanze  che  spingono  o  l'uno  o  Taltro  gruppo  di  icliol>lasti  ad  entrare  in  ec- 
citazione nel  corso  deirontogenesi  sono  :■  la  configurazione  deiridioplasma, 
lo  eccitazioni  che  esso  riceve  e  il  posto  che  esso  occupa  nelPorganismo  in 
via  di  sviluppo. 

Per  De  Vries  le  unità  idioplasniatiche,  [)iuttosto  che  esercitare  questa 
funzione  dinamica,  agirehhero  come  tali,  materialmente.  Tra  le  pangeue 
che  compongono  Tidioplasma  del  nucleo  alcune  restano  inattive,  altre 
entrano  in  attività,  si  accrescono  e  si  moltiplicano.  Alcune  di  esse  escono 
dal  nucleo,  si  diffondono  nel  citoplasma,  ove  continuano  ad  accrescersi  ed  a 
moltiplicarsi  in  una  maniera  conforme  alla  loro  funzione  e  così  danno 
origine  agli  elementi  protoplasmatici  specifici  delle  singole  specie  di  cellule. 
Tuttavia  alcune  pangene  (Vogni  qualità  resterebbero  nel  nucleo  a  costituire 
ridioplasma  di  riserva. 

II.  —  Il  plasma  ereditario  i'  localizzato  nel  nucleo. 

La  certezza  di  questa  afiferinazione  risulta  dalle  esperienze  di  merotomia 
sugli  infusori  che  in  seguito  verranno  ricordate.  Nelle  uova  di  echinodermi 
fecondate,  spezzate  (mediante  un  adatto  scuotimento),  son  capaci  di  sviluppo 
solo  quei  frammenti  che  contengono  pezzi  di  nucleo  (Hert\vig,  Hoveri).  Co- 
me abbiamo  già  detto,  si  è  cercato  di  determinare  ancor  più  precisamente 
la  localizzazione  di  questo  plasma  ereditario  e  si  è  detto  che  esso  costituisce 
la  cromatina  delle  cellule.  La  parte  che  prendono  i  cromosomi  nei  pro- 
cessi cariocinetici  (>  veramente  una  prova  di  ciò. 

Nella  fecondazione  la  parte  più  importiuite  è  presa  dalla  testa  dello  sper- 
matozoo, che  è  il  suo  nucleo,  mentre  il  flagello,  che  ne  rappreseli terebl>e  il 
citoplasma,  o  non  entra  affatto  nelPuovo,  o  si  fonde  col  protoplasma  del- 
l'uovo stesso,  senza  partecipare  alle  evoluzioni,  che  gli  elementi  nucleari 
intraprendono  prima  della  segmentazione. 

IH.  —  Qualità   del  plasma   ereditario    nelle    dir  orse   cellule 
degli  organismi. 

Su  questo  soggetto  cominciano  le  divergenze  tra  i  vari  autori,  e  due  sono 
le  principali  ipotesi  emesse. 

Da  una  parte  Naegeli,  De  Vries,  Hertwig  ammettono  che  Tidioplasma  si 
mantenga  costante  per  qualità  e  quantità  in  tutte  le  cellule  che  si  produ- 
cono nello  sviluppo  ontogenetico  di  un  essere;  ogni  divisione  cellulare,  in 
qualsiasi  momento,  avrebbe  i)er  conseguenza  la  rei)artizione  eguale  ed 
uniforme  dell'idiophisma  nelle  due  cellule  figlie  (Teoria  della  r'W^.v/e/cA^  Thei- 
lung).  Hertwig  a  tal  proposito  così  si  esi)rime  :  «  ogni  cellula  di  un  orga- 
nismo riceve  dall'uovo  fecomlato  tutte  le  tendenze  ereditarie,  che  esso  con- 
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tiene  e  la  sua  natura  speciale  è  dovuta  unicamente  al  fatto  che,  secondo 
le  circostanze,  or  queste  or  quelle  tendenze,  or  questi  or  quelli  idioblasti 
entrano  soli  in  attività  in  questa  o  in  quella  cellula,  mentre  che  le  altre 
tendenze  o  idioblasti  che  dall'uovo  ha  ricevuU),  restano  allo  stato  la- 
tente ». 

De  Vries  dissente  da  questi  concetti  in  quanto  che  e^li  vuol  meglio  deter- 
minare le  idee  di  attività  o  di  latenza  degli  idioblasti  (o  pangene).  Come  si 
è  detto,  secondo  De  Vries  sarebbero  latenti  le  pangene  rimaste  dentro  il 
nucleo,  e  attive,  e  quindi  determinatrici  di  caratteri  cellulari,  quelle  che  dal 
nucleo  passano  volta  a  volta,  secondo  i  casi,  nel  citoplasma. 

Un*altra  serie  di  ipotesi  è  quella  sulla  divisione  inegual<^  del  plasma  ere- 
ditario (Teoria  della  erhnngleiche  Theilung)  e  sostenitori  di  tale  ipotesi  sono 
principalmente  Roux  e  Weismann.  Esporremo  ora  soltanto  l'ipotesi  di  que- 
sto ultimo  autore,  nella  forma  più  breve  che  ci  sarà  possibile. 

Neiruovo  fecondato  si  conterrebbero,  preformati,  a  costituire  il  plasma 
germinativo,  tutti  i  biofori  (unità  biologiche  ereditarie)  necessarii  per  de- 
terminare le  qualità  e  i  caratteri  di  tutte  le  cellule  dell'organismo  che  si 
svilupperà.  Questi  biofori  sarebbero  riuniti  in  determinanti  (unità  di  ordine 
superiore),  i  determinanti  in  idi,  gli  idi  in  idanti.  Nella  prima  segmentazione 
i  due  blastomeri  riceverebbero  determinanti  diversi,  attivi,  risultami  da 
scissioni  di  certi  idi,  e  una  certa  quantità  di  altri  idi,  latenti,  che  costitui- 
rebbero il  plasma  germinativo  di  riserva.  Proseguendo»  lo  svilupjH),  si  rii»e- 
terebbe  lo  stesso  fatto,  avendo  ogni  cellula  determinanti  attivi  differenti,  e 
degli  idi,  inattivi,  di  riserva,  totipotenti.  Cosicché  ognuna  di  ([ueste  cellule 
conserverebbe  in  sé  la  potenzialità  di  condurre  tutto  lo  sviluppo  ontogenetico. 
Ad  un  certo  punto  dello  sviluppo  embrionario,  anche  nel  plasma  germina- 
tivo di  riserva  comincerebbero  ad  avvenire  scissioni,  e  si  giungereblie 
quindi  a  cellule,  che,  pur  contenendo  plasma  di  riserva,  non  conterrebbero 
tutti  i  determinanti  necessari  per  tutto  Tembrioiie  ;  il  plasma  di  riserva 
non  sarebbe  più  totipotente.  Allora  queste  (*ellule  non  sarebbero  più  capaci 
di  dar  origine  ad  un  embrione.  A  queste  ceHuIe  Weismann  dà  Tappellativo 
di  somaticlie. 

In  una  serie  di  cellule  però,  quelle  che  costituiscono  la  via  delle  cellule 
sessuali,  rimarrebbe  sempre  del  plasma  germinativo  totipotente.  Questi  ele- 
menti sono  chiamati  cellule  (jer minali  {Keimzellen), 

Occupiamoci  ora  delle  cellule  somatiche  soltanto  e  consideriamone  una 
che  debba  essere  il  capostipite  di  due  tessuti  difterenti  ed  affini;  piM»  esempio 
dei  due  t(*ssuti  A  e  B.  Essa  conterrà  uniti  i  determinanti  a  e.  b  (nitendiamo 
indicare  con  a  i  determinanti  composti  dai  biofori  specifici  del  tessuto  A,  o 
con  b  i  determinanti  composti  dai  biofori  specifici  «lei  tessuU)  B),  più  dei 
determinanti  di  riserva  r.  Dividendosi   inegualmente,  essa  produrrà  due  cel- 
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lule,  r  -f-  rt  0  r  -f  6,  in  cui  saranno  latenti  i  determinanti  r,  mentre  in  una 
saranno  attivi  i  determinanti  a  e  nell'altra  i  tleterminanti  b.  La  cellula  r  -{-  a 
sarà  il  capostipite  del  tessuto  A  e  la  cellula  r  +  h  il  capostipite  del  tessuto  B. 

E  cos'i  in  ogni  cellula  è  contenuto  un  plasma  ereditario  particolare,  proprio 
della  specie  a  cui  la  cellula  appartiene,  plasma  costituito  in  parte  da  de- 
terminanti attivi,  capaci  di  trasmettere,  nei  susseguenti  processi  di  molti- 
plicazione, alle  cellule  figlie,  gli  stessi  caratteri  della  cellula  madre,  in  parte 
costituito  da  determinanti  inattivi  di  riserva,  nei  quali  sono  conservati,  la- 
tenti, i  caratteri  antichi  di  alcuni  stadi  cellulari  che  precedettero,  nello  svi- 
luppo ontogenetico  dell'essere,  la  cellula  considerata. 

(.'on  l'esame  di  questa  parte  dell'ipotesi  di  Weissmann  sull'eredità  siamo 
venuti  ad  esporre  anche  il  meccanismo  con  cui,  secondo  questo  autore,  si 
ertettua  la  differenziazione  delle  cellule  durante  lo  sviluppo  dell'organismo. 

B.    —    DiFFKUKNZIAZIONE. 

Come  si  è  già  accennato,  per  differenziazione  intendiamo  quel  fatto  di  ri- 
produzione, per  cui  resultano  cellule  figlie  diverse  dalle  cellule  madri.  Dalle 
cellule  eguali  \\é\V ectoderma ^  p.  es.,  sorgono,  per  differenziazione,  le  cellule 
dei  centri  nervosi,  gli  epiteli  di  rivestimento,  certi  epiteli  ghiandolari,  tutti 
elementi  assai  diversi  tra  loro. 

Il  processo  della  differenziazione  è,  nell'ontogenesi,  progressivo  e  le  cellule 
raggiungono  il  loro  ultimo  limite  evolutivo  a  diversi  momenti  della  vita 
embrionale  o  soltanto  quando  l'organismo  è  diventato  adulto.  Raggiunto 
fjuesto  limite,  si  dice  che  le  cellule  sono  intieramente  differenziate^  che  hanno 
raggiunto  il  massimo  grado  di  specificità. 

I.  —  /  fattori  della  differenziazione. 

Abbiamo  visto  come  concordino  le  idee  dei  vari  autori  nell'ammettere 
che  i  caratteri  cellulari  siano  determinati  da  unità  (idioblasti,  pangene, 
oiofori)  di  plasma  ereditario,  entrate  in  un'attività  speciale.  Variazione  di 
caratteri,  cioè  differenziazione,  significherebbe  scambio  tra  l'attività  e  lo 
stato  latente  di  queste  varie  particelle. 

Ma  sui  fattori  della  differenziazione,  sugli  stimoli  cioè  che  agiscono  per 
determinare  l'attività  di  queste  unità  plasmatiche,  esistono  discrepanze  e  ciò 
appunto  secondo  che  si  propugni  una  teoria  epigenetica  o  una  teoria  pre- 
foniiista. 

Per  i  seguaci  dèlie  teorie  epigenetiche,  tali  fattori  sarebbero  agenti  estranei 
alla  sostanza  embrionale  stessa,  quali  sarebbero  l'accrescimento  della  so- 
stanza nucleare,  con  susseguente  aumento  del  numero  dei  nuclei  e  delle 
cellule,  la  correlazione  tra  i  vari  elementi  cellulari  e  fra  i  vari  organi, 
infine  le  azioni  dell'ambiente  esterno,  sotto  forma  di  variazioni  nella  quan- 
tità di  materiali  nutritizi,  di  temperatura,  ecc.  (Hertwig).  I  preformisti  invece 
iWeismann)  ammettono,  che  già  esista  prestabilito  nell'uovo  il  piano  delle 
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ripartizioni  del  plasma  germinativo  e  della  successione  con  cui  si  dispiega 
l'entrata  in  azione  dei  singoli  determinami  e  dei  biolbri,  dimodoché  le 
cause  della  differenziazione  ontogenetica  sarebbero  interne  alle  cellule,  come 
inerenti  al  plasma  germinativo,  fino  dalle  sue  più  lontane  origini.  Ciò  non 
toglie,  ed  anzi  Weismami  lo  ammette  espressamente,  che  anche  stimoli 
esterni  di  varia  natura  possano  far  variare  in  certi  grunpi  di  cellule  i 
determinanti  attivi,  possano  spingere  i  jìlasmi  di  riserva  atl  una  attivitji 
insolita;  e  così  si  avi*ebbero,  per  cause  esterne,  variazioni  e  anomalie  nella 
trasmissione  dei  caratteri  ereditari  tra  le  cellule,  si  avrei  )be  la  rigenera- 
zione, ecc. 

11.  —  Grado  della  differenziazione. 

Vogliamo  qui  esporre  in  breve  i  criteri  necessiiri  i»er  giudicare  se  una 
data  cellula  abbia  raggiunto  l'ultimo  limite  della  sua  capacità  evolutiva,  cine 
la  sua  specificità  assoluta,  e  se  in  questo  stato  essa  sia  più  differenziata  <li 
un'altra.  Prima  di  tutto  ricordiamo  che  anche  negli  individui  completamente 
evoluti  si  trovano  cellule  fermatesi  a  differenti  stadi  di  differenziazione.  l*er 
esempio,  possiamo  dire  che  i  leucociti,  gli  epiteli  di  rivestimento,  sono 
cellule  le  quali,  benché  abbiano  già  raggiunto  il  massimo  della  loro  capacità 
di  differenziazione,  pur  tuttavia  sono  meno  differenziate  di  una  fibra  mu- 
scolare striata  o  di  una  cellula  nervosa. 

Si  riconosce  che  una  cellula  ha  raggiunto  il  suo  limite  di  differenziazione, 
quando  non  dà  più  luogo,  in  condizioni  normali,  a  cellule  divelle  <la  se 
stessa,  ma  nei  suoi  atti  moltiplicativi  non  variano  mai  quei  tali  caratteri 
specifici,  che  essa  [)ossetleva. 

Per  decidere  sull'altezza  del  grado  di  differenziazione  raggiunto  da  una 
specie  di  cellula  vi  sono  due  criteri,  uno  morfologico  e  l'altro  funzionale. 

Quanto  più  semplice  è  la  costituzione  di  una  cellula,  quanto  più  essa  si 
avvicina  al  ti|>o  schematico  di  una  massa  di  protoplasma  omogeneo,  conte- 
nente un  nucleo,  semplice  per  forma  e  contenuto,  tanto  meno  una  cellula 
ò  differenziata.  La  compai'sa  di  organi  cellulari  (fibrille  contrattili  o  condu- 
centi, ciglia,  granuli,  ecc.),  o  di  sostanze  chimicamente  diverse  dal  proto- 
jdasma,  capaci  di  funzionare  (clorofilla,  emoglobina)  sta  ad  indicare  un 
grado  di  differenziazione  più  elevato. 

Il  criterio  funzionale  consiste  in  questo.  Le  cellule  totipotenti  posseggono, 
in  attività  o  potenzialmente,  la  capacità  di  tutte  le  funzioni  elementari  o 
speciali  che  la  sostanza  vivente  può  svt)lgere.  Durante  la  tliff'erenziazione 
avviene  come  una  dirisione  del  lacorOy  e  alcune  cellule  si  incaricano  di 
disimpegnare  specificamente  certe  funzioni,  e  altre  altre.  Le  cellule  poco 
differenziate  si  trovano  a  possedere  varie  ca[)acità  funzionali  insieme:  in 
«[uelle  altamente  differenziate  si  ha  la  preponderanza  assoluta  di  una  (jualclie 
funzione  (divenuta  allora  specifica  per  la  cellula)  a  scapito  delle  altre. 

Così,  p.  cs.,  si  può  «lire  che  i  leucociti,  che  sono  capaci  di  muovei*si,  di 
esercitare  la  fagocitosi,  di  secernere  certe  sostanze  (leucociti  granuliferi),  <li 
riprodursi  con  frequenza,  sono  cellule  meno  differenziate  che  non  le  fibre 
muscolari,  in  cui  tutte  le  capacità  funzionali  si  riducono  alla  contrazione;  che 
non  i  corpiiscoli  rossi  adulti,  nei  quali  la  funzione  respiratoria  è  divenuta 
specifica  e  ogni  altra  è  scomparsa,  perfino  quella  della  riproduzione. 
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Passiamo  adesso  ad  esaminare  altri  fatti,  che  stanno  parziaJmente  in  con- 
trapposizione con  ([uelli  clie  ab])iamo  ora  preso  in  esame,  ed  ai  quali  si  può 
altri] >u ire  un  carattere  essenzialmente  patologico. 

C.  —  Sdifferenziazione  (Anai'labia)  *). 

Questa  parola  è  stata  recentemente  introdottii  nella  patologia  i)er  indicare 
eerte  anomalie  dei  fatti  di  eredità,  le  quali  conducono  alla  formazione  di  ele- 
menti speciali,  che  talvolta  Inumo  una  vita  transitoria,  talvolta  permangono 
lungamente  ed  hanno  allora  un  es[»resso  carattere  patologico.  Per  sdUTeren- 
stazione  ^)  si  intende  un  ritorno  di  certi  tessuti  vei*so  stadi  precedenti  nel  loro 
sviluppo  ontogenetico.  Che  ciò  talvolta  realmente  avvenga,  è  dimostrato  par- 
ticolarmente dalle  osservazioni  sui  processi  rigenerativi  che  in  seguito  es- 
porremo. Teoricamente  la  sditterenziazione  è  possibile,  qualora  si  ammetta, 
come  vuole  la  magijior  i)arte  degli  autori,  l'esistenza  in  tutte  le  cellule  di 
plasma  ereditario  di  riserva. 

Secondo  le  ipotesi  di  Naegeli,  di  Hertwig,  di  De  Vries,  le  quali  [)resu- 
mono  che  in  ogni  cellula,  anche  compiutamente  sviluppata,  esista  latente 
un  idioplasma  eguale  a  quello  che  si  trova  nell'uovo,  si  dovrehìje  ammet- 
tere la  possibilità,  che  da  una  cellula  qualsiasi  si  potesse  riformare  tutto 
un  organismo,  il  che  negli  animali  superiori  certo  non  si  verifica. 

Secondo  la  ii>otesi  di  Weisniann  si  jmò  stabilire  a  prioriy  quali  possono 
essere  le  conseguenze  di  una  sditterenziazione,  sia  nelle  cellule  germinative, 
sia  nelle  cellule  somatiche.  Vediamo  come  possiamo  rappresentarci  in  queste 
ultime  i  fenomeni  della  sdifferenziazione. 

Una  cellula  somatica,  ad  un  certo  punto  dello  svilup[)0  ontogenetico  del- 
l'organismo a  cui  appartiene,  contenga  le  determinanti  attive  a,  6,  e,  d,  più 
il  plasma  somatico  di  riserva  r,  che  dobbiamo  ammettere  contenga,  latenti, 
altre  determinanti  eguali  ad  «,  />,  e,  d. 

Questa  cellula,  che  rappresenteremo  con  a -^  h -{- e  -{-d-^r,  moltiplican- 
dosi ancora,  in  condizioni  normali,  dà  origine  a  due  cellule  più  diflerenziate, 
nelle  quali  si  sono  re[)artiti  i  caratteri  attivi  a,  6,  e,  r/,  e  di  più  si  ò  trasmesso 
intieramente  il  plasma  di  riserva:  quindi  indicheremo  le  due  cellule  figlie 
con  a  -{-  h  -\-  r  e  con  e  -{■  d  '\-  r. 

Se  ora  ins(>rg(*  una  causa  di  sdifferenziazione,  la  quale  agisca  p.  es.  sulla 
cellula  a  -^  h  '\-  r,  si  distruggono  le  determinanti  attive  «  e  ò,  e  dal  plasma 
4 li  riserva  r  si  svolgono,  entrando  in  attività,  nuove  determinanti  a,  />,  e,  d, 
e  co^ì  dalla  cellula  più  ditt'erenziatti  a  '\-  h  -i-  r  si  viene  ad  ottenere  una  cel- 


*)  avi  zi:  che  in  coniposizioue  li»  il  BÌj^niticato  di  indietro;  ir/à'jioj  ni  mi  foggio. 
^)  i^nestn  bratta  ynrol»  è  l'uuieu  traduzione  possibile  del  nome  tedesco  Enldiffe- 
ierung. 
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lula  meno  differenziata  a  +  ò-f-e  +  rf  +  r'  (simile  alPantica  progenitrice),  in 
cui  con  r'  si  indica  il  plasma  accessorio  di  riserva,  rimanente  da  r  dopo  la 
liberazione  delle  determinanti  sopra  indicate.  Così  si  vede  che  la  potenzia- 
lità di  sdifferenziazione  di  una  cellula,  la  capacità  cioè  die  essa  possiede  di 
dare  origine  per  moltiplicazione  ad  elementi  somiglianti  ai  suoi  più  o  meno 
antichi  progenitori,  dipende  dalla  qualità  del  plasma  di  riserva  che  essa 
possiede,  dal  numero  di  determinanti  di  specie  diversa,  che  in  questo  plasma 
accessorio  sono  contenuti  allo  stato  latente. 

Nei  tessuti  somatici  assai  evoluti  la  sdifferenziazione  non  riporta  mai  gli 
elementi  anatomici  molto  indietro  verso  gli  stadi  embrionali;  e  quindi 
non  bisogna  dare  ai  fatti  di  sdifferenziazione  un'estensione  troppo  gmnde, 
il  che  essendo  stato  fatto  da  alcuni,  ne  è  derivato  che  molti  autori  hanno, 
per  reazione,  voluto  negare  ogni  specie  di  sdifferenziazione.  Non  bisogna 
credere,  come  giustamente  osserva  Delage,  che  una  cellula  muscolare  possa 
trasformarsi  in  una  cellula  nervosa  o  ghiandolare  o  viceversa.  Da  un  punto 
di  vista  assai  generale  possiamo  dire  che,  p.  es.,  le  cellule  epiteliali  conser- 
vano i  principali  caratteri  degli  epiteli  anche  nella  sdifferenziazione;  che  1(^ 
cellule  mesenchimali  sdifferenziate  restano  pure  cellule  mesenchimali,  assu- 
mendo però  caratteri  embrionari,  ecc.  Questo  fatto  costituisce  anzi  una  prova 
della  opinione  weismanniana,  che  cioè  il  plasma  somatico  accessorio  contiene 
soltanto  un  limitato  numero  di  determinanti,  mentre  se  ogni  cellula  conte- 
nesse tutto  ridioplasma  come  lo  contiene  Tuovo,  se  Tessere  intiero  sonnec- 
chiasse (come  dice  Vòchting)  in  ogni  cellula,  non  vi  dovrebbero  teorica- 
mente essere  limiti  alla  sdifterenziazione. 

La  teoria  della  sdifferenziazione  è  stata  di  nuovo  trattata  da  Hibbert,  il 
quale  in  una  sua  recente  pubblicazione  espone  molti  esempi  di  metamor- 
fosi che  subiscono  le  cellule  di  tessuti  in  rigenerazione  prima  che  osse  ab- 
biano acquistato  la  capacità  di  riprodursi.  Così  egli  ville  cellule  connettivali 
ed  endoteli  divenir  più  ricchi  di  protoplasma,  epiteli  cilindrici  diventar  cu- 
bici, ecc.,  tutte  alterazioni  queste  che  corrispondono  al  tipo  normale  di  uno 
stadio  di  sviluppo  anteriore  e  proprio  delle  cellule  stesse.  Nella  riparaziont^ 
delle  ghiandole  prendono  la  parte  più  attiva  gli  elementi  meno  differenziati 
dei  condotti  escretori,  e  questi,  dopo  essersi  moltiplicati  e  aver  dato  origine 
ad  elementi  embrionali  disposti  in  alveoli,  si  differenziano  di  nuovo  ripro- 
ducendo cellule  dotate  di  proprietà  specifiche  come  sono  quelle  delle  ghian- 
dole compiutamente  sviluppate  e  normali. 

La  sorte  ulteriore  deHe  cellule  sdifferenziate  è  varia  nei  diversi  casi:  al- 
lorché si  tratta  di  fatti  di  rigenerazione,  ricomincia  un  firocesso  di  differoii- 
ziazione  nello  stesso  senso  in  cui  essa  avvenne  nei  periodi  dello  sviluppo 
embrionario,  in  altri  casi  le  cellule  rimangono  sdifferenzìate;  finalmente  iiì 
altri  casi  la  successiva  differenziazione  avviene  in  modo  diverso  da  quello 
embrionario  e  si  ha  allora  la  meiaplasia. 
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Riguardo  al  secondo  caso,  che  cioè  le  cellule  sdiflerenziate  rimangano  tali, 
si  ha  allora  la  produzione  di  un  tessuto  nuovo,  dotato  di  caratteri  più  o  meno 
espressamente  embrionari  [anaplasid).  Tale  è  il  caso  dei  tumori. 

È  stato  Hansemann  clie  per  primo  ha  sostenuto  che  i  carcinomi  proven- 
gono da  processi  di  sdifì'erenziazione,  determinati  da  cariocinesi  asimmetriche. 
Per  queste  cariocinesi  qualche  cellula  perderebbe  i  suoi  caratteri  specifici,  e  si 
ridurrebbe  ad  una  cellula  quasi  embrionaria  (anaplasiica),  dotata  di  una 
grande  capacità  riproduttiva  e  di  una  certa  indipendenza  funzionale  di  fronte 
ai  legami  che  esistono  tra  le  varie  cellule  normalmente  differenziate  (altruismo 
delle  cellule).  Così  da  una  simile  cellula  sorgerebbe  un  tessuto  embrionario, 
atipico,  dotato  di  caratteri  differenti  da  quelli,  che  possiede  il  tessuto  su  cui  il 
tumore  si  è  impiantato. 

Queste  ipotesi  di  Hansemann,  come  del  resto  tutte  le  considerazioni  teori- 
che che  ora  abbiamo  esposto,  hanno  trovato  numerosi  oppositori,  fra  i  quali 
citeremo  principalmente  il  Lubarsch. 

Restano  tuttavia  alcuni  fatti  che  non  si  ]>ossono  negare,  cioè  la  possibilitìi 
che  da  tessuti  completamente  evoluti  ne  derivino  altri  composti  di  cellule 
evidentemente  meno  differenziate,  quasi  embrionali.  Per  spiegare  questi 
fatti  l'antica  teoria  delle  rimanenze  di  germi  embrionali  tra  le  cellule  diffe- 
renziate non  vale  più  per  molteplici  ragioni,  che  ora  sarebbe  troppo  lungo 
r  esporre. 

L'ipotesi  weismanniana  invece  (ipotesi  che  del  resto  acquista  sempre  mag- 
gior favore  tra  i  biologi,  [)er  le  questioni  generali  della  eredità)  ci  dà  una 
certa  rappresentazione  di  questi  vari  fatti,  ci  permette  di  coordinarli  logi- 
camente e  di  vedere  le  analogie  che  corrono  tra  loro. 

D.  —  Metaplasia  *). 

Abbiamo  detto  che  si  ha  una  meiaplasia,  allorquando  cellule  sdifferenziati» 
tornano  a  differenziarsi  in  un  senso  diverso  da  quello  avvenuto  durante  lo 
sviluppo  ontogenetico  :  questo  fatto  (luindi  conduce  alla  formazione  di  im 
tessuto  diverso  da  quello  ove  avvenne  il  primo  fatto  di  sdifferenziazione  **i. 

Il  nome  di  metapleisia  fu  introdotto  dal  Virchow  per  indicare  la  trasfor- 
mazione di  un  tessuto  in  un  altro. 

Dopo  le  prime  osservazioni  di  Virchow,  furono  descritti  numerosi  casi  di 
nietaplasia,  e  v.  Recklinghausen  ammise  che  nei  polmoni  e  nei  reni  jiossono 


*)  tiiroL  —  tra  ;  7c).x'si(^  —  mi  foggio. 

*)  KAiivier  ed  Heunegiiy  ammettono  utiohe  essi  che,  sotto  certe  inHueuze,  cellule 
;»ltamente  differenziate  ritornino  in  uno  stato  embrionario,  e  quindi  subiscano  poi 
altre  evoluzioni  secondo  tipi  digerenti  da  quelli  normali. 
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formarsi  cellule  connettlvali  dalle  cellule  degli  alveoli  o  delle  capsule  del 
Bowniaiin  ;  Baumf^arten  aflermò  che  gli  epiteli  ghiandolari  prendono  parte 
alla  costituzione  degli  elementi  linTatici  del  tubercolo;  Ribbert  e  Schmid t  os- 
servarono la  formazione  di  corpuscoli  linfatici  da  cellule  endotelìali. 

Ma  fjuesti  esempi  di  metaplasia  troppo  profonda  non  incontrarono  favore 
tra  gli  istologi,  e  cosi  si  giunse  a  negare  la  possibilità  di  una  vera  me- 
taplasia. Maggii^ri  ragioni  di  attendibilità  hanno  i  casi  seguenti  di  metapla- 
sia :  che  cio(^  dalle  cellule  che  tappezzano  i  canali  biliari  si  sviluppino  cel- 
lule epatiche,  che  dai  semplici  epiteli  di  rivestimento  della  pelle  e  delle  mu- 
cose si  possano  formare  epiteli  cornei,  mucinogeni,  secretori,  vibratili;  che 
dalle  cellule  del  periostio  si  sviluppino  ora  cellule  ossee,  ora  cellule  cartila- 
ginee, a  seconda  che  Tosso  fratturato  sia  tenuto  in  riposo  od  in  moto. 

Come  applicazione  delle  considerazioni  teoretiche  che  sopra  abbiamo  es- 
posto, analizziamo  uno  di  questi  casi  (U  metaplasia,  quello  per  es.  osservato 
da  Posner,  da  Zeller,  da  Habermann,  ecc.  e  che  consiste  nella  tnisforma- 
zione  di  mucose  (della  trachea,  dell'utero,  della  vagina,  ecc.)  in  tessuti  cor- 
nei. In  questi  casi  il  fatto  che  risulta  direttamente  dalla  osservazione  t"* 
questo:  che  da  elementi  i  quali  hanno  i  caratteri  degli  epiteli  cilindrici,  a  ci- 
glia vibratili  (trachea)  o  jjroducenti  muco,  si  sviluppano  (in  seguito  a  pro- 
cessi irritativi  di  varia  natura)  elementi  i)iatti  indifferenti  (Griffini),  i  quali 
alla  lor  volta  danno  origine  ad  altre  cellule  identiche  a  quelle  della  epider- 
mide e  di  cui  il  carattere  specifico  è  (juello  di  subire,  ad  un  dato  momento 
della  loro  vita,  la  trasformazione  cheratinica. 

<  )ra  dobbiamo  considerare  che  gli  ei)itelì  di  una  mucosa  hanno  la  stes-sa 
origine  degli  epiteli  epidermoidali.  Ha  esistito  cioè,  ad  un  dato  momento  dello 
sviluppo  ontogenetico  dell'essere,  una  cellula  ectodermica,  poco  differenzìatii, 
(•ol locata  [>er  es.  in  corrispondenza  del  punto  ove  si  formava  la  bocca.  Questo 
elemento  embrionario  è  stato  il  cai)0stipite  di  due  generi  di  cellule,  di  cui 
uno  ha  svolto  i  caratteri  della  mucosa,  l'altro  i  caratteri  delle  cellule  epi- 
dermoidali. Ma  nelle  cellule  della  mucosa  si  è  conservato,  come  plasma  di 
rÌMM'va  latente,  il  plasma  ereditario  della  cellula  capostipite  ^nel  quale  plasma 
esistevano  ancora  le  determinanti  portatrici  del  carattere:  cheratinizzazione) 
e,  subentrata  la  causa  della  sdiflerenziazione,  (juesto  plasma  di  riserva  (* 
entrato  in  attività  e  quindi  si  sono  prodotti  epiteli,  simili  alla  cellula  caposti- 
pite (sdifferenziazione),  e  da  essi  poi  si  sono  «li  nuovo  prodotte  cellule  diffe- 
renziate, nel  senso  delle  cellule  eiudermoidali. 

E.  --  Sdiffkrknziazionk  k  mktaplasia  nellk  crllule  germinau. 

Neiruomo  e  negli  animali  sui»eriori  le  cellule  contenenti  plasma  germina- 
nativo  [Kehnzetìon)  si  riducono,  s^^condo  la  ipotesi  di  Weismann,  alle  cellule 
di'lle  ghiandole  sessuali  :  (piintli  ci  possiamo  attendere  processi  di  profonda 
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sdifferenziazione,  di  ritorno  ai  primissimi  stadi  embrionali,  soltimto  in  que- 
ste cellule  dei  testicoli  e  delle  ovaie.  Quivi  soltanto  è  i>ossil)iIe,  che  cellule 
differenziate,  come  sono  quelle  degli  organi  sessuali,  diano  origine  a  tessuti 
embrionali,  dotati  (ti  capacità  evolutive  intense  e  molteplici. 

Infatti  scorrendo  la  letteratura  sulla  anatomia  patologica  tlei  testicoli  e 
delle  ovaie,  troviamo  che  questi  organi  sono  sovente  la  sedo  di  tumori  me»- 
taplastici,  di  complicata  struttura,  i  quali  ricevettero  il  nome  di  teratomi  e  di 
aisti  dermoidi:  in  questi  tumori  si  riscontrano  tessuti  differentissimi,  sia  di 
origine  ectodermica,  come  porzioni  di  j)elle,  peli,  denti,  produzioni  cornee, 
sia  di  origine  mesodermica  come  ossa  e  cartilagine.  Inoltre  Verneuil,  Lang, 
Cornil  e  Berger  vi  hanno  ritrovato  tessuti  nervosi,  eguali  a  (luelli  del  sistema- 
nervoso  centrale,  produzioni  simili  ai  ghìbi  oculari  (anche  fornite  di  retine), 
ghiandole  dotate  di  capacità  secretorie,  epiteli  vibratili,  come  quelli  che  si 
trovano  nelle  vie  respiratorie,  rd)re  muscolari  liscie  e  striate. 

Riguardo  alla  loro  genesi,  riportei'em<ì  le  conclusioni  di  un  recente  lavoro 
di  Wilms,  conclusioni  tratte  sia  da  contributi  dell'autore  stesso,  sia  dalla  di- 
scussione della  letteratura  sull'argomento: 

«Nei  testicoli  (e  nelle  ovaie)  si  danno  talvolti!  tumori,  che  si  product)n(>  da 
una  sola  cellula  sessuale.  La  genesi  di  questi  tumori  è  oscuni,  ìn>  TcHero- 
topia,  né  la  rimanenza  di  germi  embrionali  nel  tessuto  delle  ghiandole,  nò 
rintufetazione  {implantatio  foetus  in  foeto)  bastano  a  spiegarne  l'origine,  lo 
comprendo  questi  tumori  col  nome  di  tumori  cmhrioidi,  i)oichè  essi  somi- 
gliano, sia  nello  sviluppo  dei  loro  tessuti,  sia  nella  loro  contemporanea  pro- 
venienza dai  tre  foglietti,  agli  endji'ioni...  per  questo  potrebbero  ricevere  an- 
che il  nome  di  parassiti  rudimentali.,..  )>. 

Waldayer  per  tali  tumori  nell'ovaio  anmiette  una  specie  di  [)artenogenesi: 
egli  creile  che  un  uovo  incominci  a  segmentai'si  senza  essere  stato  fecon- 
dato, e  che  quindi  produca  una  specie  d'eml»rione.  Ma  pev  le  cellule  semi- 
nali, ove  avvengono  fatti  identici,  come  si  può  i)arlare  di  partenogenesi  ? 

La  produzione  dei  teratomi  e.  dei  tumori  dermoidi  nelle  ghiandole  sessuali 
può  essere  spiegata  logicamente  con  la  teoria  di  W'eismann,  ammettendo,  che 
in  alcune  cellule  sessuali  (cellule  germuiative)  si  risvegli  il  plasma  germina- 
tivo di  riserva  che  è  la  caratteristica  di  tali  cellule;  che  si  })roducano  cel- 
lule sdifferenziate  tanto  da  somigliare  a  quelle  dei  primi  periodi  dell'em- 
brione; e  che  da  esse  prenda  origine  la  formazione  di  tessuti  i  quali  seguano 
in  un  moilo  irregolare  il  processo  evolutivo  di  differenziazione  dell'embrione, 
e  giungano  alla  formazione  di  tessuti  comiùutamente  differenziati,  ma  del 
lutto  diversi  da  quelli  che  costituiscono  il  ])arenchima  dei  testicoli  e  delle 
ovaie. 
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F.  —  Cause  della  sdipfkrknzia/Cionk  k  dklla  metaplasia. 

Pur  ammettendo  che  questi  fatti  dipendano  immediatamente  dall'entrata 
in  attività  di  certe  unità  del  plasma  ereditario  rimaste  latenti,  restano  a  co- 
noscei^si  le  cause  di  questa  stimolazione  che  promuove  una  tale  attività.  Si 
tratta  probabilmente,  almeno  nel  maggior  numero  dei  casi,  di  influenze 
estranee  ai  tessuti  che  subiscono  la  metaplasia;  e  queste  influenze  possono 
essere  di  svariatissima  natura.  Qui  non  possiamo  entrare  in  tale  argomento, 
che  si  riconnette  strettamente  sia  con  la  etiologia  dei  tumori  e  dei  granu- 
lomi, sia  con  lo  studio  delle  cause  che  spingono  i  tessuti  alla  rigenerazione. 
8u  questo  ultimo  argomento  avremo  fra  1X)C0  occasiono  di  parlare. 
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CAPITOLO  IX. 
Bigandrasiona  finologica  a  patologica.  —  Trapiantamanto. 

Rii^eiierftzioiie.  —  KigeuerazioDo  fisiologica.  —  Rigenerazione  patologica:  capacità 
rigenerativa;  cause  della  rigenerazione  patologica;  meccanismo  della  rigenera- 
zione. —  Rigenerazione  degli  esseri  unicellulari.  —  La  rigenerazione  nei  primi 
stadi  embriouari.  —  Rigenerazione  di  tessuti  adulti:  tegumenti;  tessuto  connet- 
tivo; tessuti  muscolari;  tessuti  nervosi;  organi  ghiandolari.  —  Trapiantamento. 
—  Innesto  di  tessuti  appartenenti  ad  animali  di  si>ecie  eguali  o  differenti.  — 
Innesti  omoplastici  ed  eteropl astici.  —  Innesti  con  tessuti  poct>  differenziati. 

A.  —  Rigenerazione. 

Allorché  un  essere  vivente  è  sojj^i^etto  a  distruzioni  parziali  del  suo 
corpo,  la  parte  perduta  può  venir,  formata  di  nuovo  per  opera  della  so- 
stanza vivente  rimasta.  In  tal  modo  noi  possiamo  enunciare  la  legare  della 
rigenerazione  nella  sua  forma  più  generale.  Ora  ò  da  notarsi  che  la  rige- 
nerazione può  avvenire  sia  negli  esseri  unicellulari  a  inf)arare  porzioni  di 
citoplasma  perduto,  sia  nei  metazoi  a  ricostruire  intere  serie  di  cellule  od 
anche  intieri  tessuti  od  organi,  che  furono  distrutti. 

Le  esperienze  di  meroiomia  fatte  da  Gruher,  da  Nusshaum,  da  Balhiani 
negli  infusori  dimostrarono  che  questi  esseri  posseggono  la  capacità  di  ri- 
produrre, anche  la  metà  del  loro  corpo  asportato,  mediante  un  taglio  fatto 
delicatamente  e  in  modo  da  non  ledere  il  nucleo.  Nei  lombrichi  possono  ri- 
generai'si  i  tessuti  di  porzioni  considerevoli  del  corpo,  nelle  lucertole 
}»uo  riformarsi  la  coda  esportata,  e  nelle  salamandi*e  la  coda  e  le  zampe, 
con  le  ossa,  i  muscoli,  i  nervi,  che  si  trovano  in  questi  organi. 

Prima  di  procedere  nello  studio  dei  fenomeni  di  rigenerazione  dobbiamo 
fare  una  distinzione  fondamentale.  Alcuni  tessuti  ed  organi  degli  individui 
adulti  sono  continuamente  soggetti  a  [)erdite  di  elementi  anatomici,  i  quali 
muoiono  per  vecchiaia  o  per  esaurimento  funzionale,  e  in  questi  si  verificano 
sempre  processi  di  rigenerazicjne,  destinati  a  compensare  le  perdite  subite 
dall'organo  e  cos\  si  può  parlare  di  una  rbjonernzione  fi8Ìolo{iica.  In  altri 
tale  fatto  non  si  verifica,  e  se  insorge  rigenerazione,  questa  ha  lo  scopo  di 
riparare  perdite  accidentali  deirorgano,  avvenute  per  lesioni  di  varia  natura 
e  cjui  si  può  (hmque  parlare  di  rufonerazùmc  paiolof/icff. 

LUbTio.     -  Voi.  I.  —  39. 
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I.  —  Jìif/enerojsione  fìsfolof/ica. 

Per  riguardo  alla  rigenerazione  fisiolof/ica,  quale  fatto  che  si  verifica  du- 
rante l'accrescimento  e  la  funzionalità  dei  vari  organi,  Bizzozero  ripartisce 
questi  ultimi  in  tre  gru[)pi 

«Neil.**  gruppo  stanno  quelli,  i  cui  elementi  continuano  a  moltiplicarsi  per 
tutta  la  vita  dell'individuo,  dando  cosi  luogo  ad  una  continua  rigenerazione  : 
tessuti  ed  elementi  labili.  Vi  appartengono  i  parenchimi  delle  ghiandole 
secernenti  elementi  morfologici  (come  la  milza,  il  midollo  delle  ossa,  le 
ghiandole  linfatiche,  l'ovaia,  \\  testicolo)  e  gli  epiteli  di  rivestimento  e  i 
loro  insaccamenti  ghiandolari,  come  le  fossette  mucipare  dello  stomaco,  le 
ghiandole  tubiilari  dell'intestino  e  dell'utero,  le  ghiandole  sebacee  ». 

«  Al  2.°  gruppo  appartengono  quei  tessuti,  i  cui  elementi  si  moltiplicano  per 
scissione  fino  alla  nascita,  o  anche,  qualche  tempo  dopo  la  nascita,  quando, 
cioè,  gli  elementi  stessi  hanno  già  assunto  i  loro  caratteri  specifici,  e  così, 
p.  es.,  le  cellule  muscolari  liscie  hanno  già  la  forma  fusata  e  il  mantello  di 
sostanza  contrattile  ;  le  cellule  connettive  son  già  appiattite  e  circondate  di  so- 
stanza fibrillare,  e  via  dicendo.  (  )ltrepassato  questo  limite  però,  gli  elementi 
non  si  moltiplicano  più,  nel  tessuto  non  si  notii  alcun  processo  di  rigenera- 
zione. A  questo  gruppo  appartengono  il  tessuto  delle  gJiiandoIe  a  secrezione 
amorfa  (fegato,  rene,  pancreas,  ghiandole  salivari,  albuminose,  lagrimali^ 
il  tessuto  connettivo,  il  tessuto  cartilagineo,  il  tessuto  osseo  fin  cui  la  mitosi 
si  prolunga  fino  al  completo  sviluppo  dello  scheletro)  e  il  tessuto  muscolare 
liscio.  Questi,  adunque,  possono  dirsi  tessuti  ad  elementi  stabili  ». 

«  Finalmente  al  3.^  gruppo  o,  se  più  piace,  ad  una  suddivisione  del  2,'\ 
apparterrebbe  il  tessuto  muscolare  striato  e  il  nervoso.  In  essi  la  moltipli- 
cazione per  mitosi  cessa  in  un  periodo  assai  precoce  ilei  la  vita  embrionale, 
prima  ancora  che  gli  elementi  abbiano  assunto  i  loro  caratteri  specifici, 
I)rima  cioè  che  la  cellula  nmscolare  abbia  secreta  la  sostanza  contrattile,  e 
la  cellula  nervosa  abbia  mandato  i  suoi  molteplici  prolungamenti  ».  A  questi 
tessuti  può  darsi  la  designazione  di  tessuti  ad  elementi pereniu\ 

Intorno  ai  processi  di  rigenerazione  fisiologica  poco  vi  è  da  dire  di  più 
in  tesi  generale:  si  sa  che  le  cellule  rigenerate  si  formano  per  moltiplica- 
zione mitotica  delle  cellule  sane  e  giovani  dell'organo:  più  tardi  poi  avremo 
occasione  di  esporre  alcuni  esempi  di  tali  processi  rigenerativi. 

II.  —  Ritjenerazione  patoloffica. 

Assai  più  com[>lesse  ed  oscure  sono  le  questioni  che  si  riferiscono  alla 
rigenerazione  che  abbiamo  chiamato />r/^o/of//ertf,  specialmente  per  riguardo 
alle  sue  cause  immediate,  al  meccanismo  intimo  e  ai  processi  evolutivi  con 
cui  essa  si  compii». 
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1.  —  Capacità  rigenerativa. 

Pnma  di  tutu>  vediamo  se  si  liaiino  dei  criteri  per  stabilire  in  quali  tes- 
suti esistono  questi  poteri  di  rigenerazione  (poicliò  abbiamo  detto,  che  non 
tutti  i  tessuti  sono  capaci  di  rigenerare)  e  quale  sia  la  forza  rigeneratrice 
dello  varie  cellule. 

Per  riguardo  alla  ca[)acità,  che  hanno  certi  animali,  di  riprodurre  intieri 
organi  perduti,  Weismann  ha  anmiesso  che  la  rigenerazione  si  stabilisce 
filogeneticamente  per  selezione  là  dove  essa  è  utile,  e  tlove  ha  occasione  di 
esercitarsi  i'requentemente.  La  lucertola  è  capace  di  rimettere  la  sua  coda 
perché,  per  la  fragilità  di  cjuest'organo,  essa  è  esposta  a  perderla  sovente; 
nel  tritone  che  vive  in  acciue  abitate  da  altri  esseri  voraci,  e  che  è  esposto 
a  perdere  la  coda  o  le  zampe  per  un  morso,  esiste  la  facoltà  della  rigene- 
razione di  (luesti  organi,  cosa  che  non  avviene  per  il  proteo  (benché  assai 
somigliante  al  tritone)  che  vive  in  acque  oscure,  tranquille  e  senza  abitatori 
voraci. 

Per  riguardo  ai  vari  tessuti  degli  organismi  superiori  ripetiamo  le  con- 
clusioni di  Aschotr. 

l.**  La  capacità  rigenerativa  diminuisce  nel  mondo  vivente  con  il  com- 
plicarsi dell'organizzazione. 

:?.**  In  ogni  singolo  individuo  la»  suddetta  capacità  si  comporta  per  ogni 
tessuto  inversamente  al  grado  della  differenziazione,  raggiunto  dal  tessuto 
stosso.  Tanto  più  giovane  è  un  organismo,  tanto  più  facile  é  la  rigene- 
razione. 

Riguardo  alla  diversa  forsa  rigenerativa  posseduta  dai  vari  tessuti,  Biz- 
o>zero  afferma  che  la  intensità,  con  cui  vengono  riparate  i)erdite  di  tessuto 
per  cause  patologiche  é  in  concordanza  con  la  capacità  di  accrescimento  e 
ili  nnitamento  delle  cellule  che  i  tessuti  posseggono  in  condizioni  normali, 
e  quindi,  in  conformità  di  quanto  è  stato  detto  precedentemente,  Bizzozero 
iUvide  anche  i>er  questo  rapporto  i  tessuti  stessi  in  vari  gruppi. 

In  un  primo  gruppo  predominano  per  intensitii  e  per  rapidità  di  rigenera- 
zione quei  tessuti,  che  già  normalmente  si  rigenerano  nelForganismo  adulto 
e  cioè  gli  epiteli  di  rivestimento  e  le  ghiandole  secernenti  elementi  morfo- 
loirici  ;  vengono  in  seconda  linea  gli  epiteli  delle  ghiandole  a  secrezione 
amorfa,  il  tessuto  connettivo,  il  cartilagineo  e  Tosseo,  e  il  tessuto  muscolare 
liscio.  Com|)lessivamente  vi  a[)partengono  tanto  i  tessuti  ad  elementi  labili, 
<luanto  quelli  ad  elementi  stabili. 

In  un  secondo  gruppo  Bizzozero  mette  poi  i  tessuti  ad  elementi  perenni, 
oiné  il  muscolare  striato  e  il  nervoso. 
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2.  —  Cause  della  rigenerazione  patologica. 

Le  cause  prime  di  questi  processi  rigenerativi  sono,  come  abbiamo  detto, 
lesioni  che  distruggono  porzioni  d'organi  e  di  tessuti,  lesioni  che  possono 
provenire  da  traumi,  da  processi  necrotici  di  varia  natura  (causticazioni, 
intossicazioni,  necrosi  ischemiche,  ecc.).  Avvenuta  una  tal  lesione  le  cel- 
lule rimaste  entrano  in  un  periodo  di  attività  riproduttiva  (per  carioci- 
nesi) e  incomincia  la  neoformazione  riparatrice. 

Riguardo  al  modo  con  cui  la  perdita  di  una  porzione  del  tessuto  è  cagione 
che  entrino  in  attività  gli  stimoli  interni  alla  divisione,  i  quali  esistevano  la- 
tenti nelle  cellule,  ci  contenteremo  di  esporre  le  opinioni  di  alcuni  autori. 
Weigert  per  il  primo  ammise,  come  causa  immediata  della  rigenerazione,  la 
scomparsa  di  ostacoli  di  tensione  tra  le  singole  cellule  di  un  tessuto.  Ril»- 
bert  afl'erma  che  lo  scomparire  delle  resistenze,  che  le  cellule  asporfaie 
esercitavano  su  quelle  rimaste,  conduce  la  energia  riproduttiva  di  queste 
ultime  da  uno  stato  potenziale  ad  uno  stato  attuale.  Roux  esprime  una 
opinione  alquanto  differente  e  che  ci  sembra  più  giusta  :  «  L'entrare  in 
azione  dei  meccanismi  della  rigenerazione  e  della  postrigenerazione  non 
avviene  probabilmente  per  un  momento  qualitativamente  non  eflieace,  come 
è  la  semplice  scomparsa  della  pressione  laterale  sulla  superfìcie  di  lesione, 
ma  essenzialmente  per  la  scomparsa  di  cellule  specificamente  differenziate 
e  con  ciò  per  la  mancanza  di  azioni  di  vicinanza  specifiche  o  almeno  j>er 
la  influenza  di  stimoli  anormali,  determinati  dai  nuovi  contatti  che  si  sta- 
biliscono ». 

3.  —  Meccanismo  della  rigenerazione. 

Cominciamo  con  l'esporre  alcune  opinioni  sopra  questo  argomento,  e  ve- 
diamo come  i  differenti  autori  spieghino  i  fatti  di  moltiplicazione  cellulare  e 
la  metamorfosi  che  certi  elementi  anatomici  subiscono  durante  la  rigenera- 
zione. 

Kolliker  ammette  che,  durante  lo  sviluppo  ontogenetico  restino  nei  tessuti 
differenziati,  che  poi  si  mostrano  capaci  di  rigenerare,  delle  cellule  non 
differenziate,  embrionali,  le  quali  vivano  di  una  vita  latente  nelle  condizioni 
normali  ed  entrino  in  attività  solo  quando  si  verificano  stimoli  alla  rigem»- 
razione  e  così  riproducano  i  tessuti  perduti. 

Secondo  O.  Hertwig,  come  abbiamo  ^iii  esposto,  ogni  cellula  contiene  in 
so,  allo  stato  latente,  l'idioplasma,  quale  si  trova  nelle  cellule  sessuali  stesse, 
che  quindi  dietro  adatti  stimoli  ritornerebbe  attivo,  per  riprodurre  le  cel- 
lule e  i  tessuti  che  l'organismo  possa  avere  perdute. 

Ma  più  adatta  a  darci  una  rappresentazione  dei  meccanismi  della  rige- 
nerazione   normale  e  patologica  nei    tessuti  è   V  ipotesi    weismanniana  sul 
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plasma  di  riserva,  e  Godlewski  e  Hanspmann  ed  altri  la  hanno  appunto  in 
questo  senso  e  con  successo  applicata.  N()i  vedemmo  nel  capitolo  preclu- 
dente, come  essa  possa  servire  a  rischiarare  i  fatti  della  sdifferenziazione 
nelle  cellule,  fatti,  i  quali  hanno  una  parte  importante  nella  fenomenologia 
della  rigenerazione. 

Invero  il  fenomeno  principale,  che  in  generale  si  verifica  nei  processi  ri- 
generativi, è  quello  di  un  ritorno  delle  cellule  verso  lo  stato  embrionale, 
verso  quello  stato,  in  cui  la  funzione  riproduttiva  ha  una  enorme  prevalenza 
sopra  le  altre  funzioni  cellulari;  e  questo  appunto  è  necessario  affinchè  la 
rigenerazione  si  manifesti.  Nelle  cellule  poco  differenziate  questa  anaplasia 
è  poco  spiccata,  mentre  è  evidentissima  nelle  cellule  altamente  differenziate, 
nelle  quali  la  preponderanza  della  loro  funzione  specifica  si  è  formata  a 
scapito  della  facoltà  riproduttiva;  ond'ò  che  queste  cellule,  cos'i  differen- 
ziate, non  sono  come  tali  capaci  di  riprodursi,  e  debbono  cangiar  forma  e 
ilisposizioni  funzionali,  affinchè  la  moltiplicazione  di  esse  possa  verificarsi. 

Come  abbia-iio  visto,  la  sdifferenziazione  consiste,  secondo  la  ipotosi  di 
Weismann,  nell'entrata  in  attività  del  plasma  di  riserva,  plasma  che  con- 
tiene un  numero  maggiore  di  determinanti  e  di  biofori  di  quello  che  già 
prima  era  attivo,  per  cui  la  potenzialità  delle  ivllule  in  rigenerazione  al 
l)eriodo  della  sdifferenziazione  viene  a  trovarsi  aumentata. 

Ma  mentre  si  producono  e  si  moltiplicano  queste  cellule  anaj)lastiche, 
quasi  embrionarie,  a  poco  a  poco  le  più  adulte  fra  esse  risalgono  la  scala 
della  differenziazione  e,  come  numerose  esperienze  «limostrano,  se  il  pro- 
cesso rigenerativo  segue  indisturbato,  esse  seguono  la  stessa  via,  che  le 
loro  congeneri  nello  sviluppo  end)rionale  [)ercorsero,  cioè  riproducono  tes- 
suti adulti  secondo  lo  stesso  meccanismi^  dello  svolgimento  embrionale. 

Vedremo  fra  poco  come  dagli  studi  di  alcuni  autori  sulla  rigenerazione 
di  certi  tessuti,  queste  idee  teoriche  trovino  un  appoggio  considerevole. 

E«l  ora  passiamo  ad  esporre  alcuni  ctisi  speciali  di  processi  rigene- 
rativi. 

HI.  --  Rifienerazione  defili  esseri  unicellulari. 

Sono  state  fatte  su  questo  argomento  numerose  ricerche,  fra  le  quali  Io 
più  belle  sono  quelle  di  Gruber,  di  Nussbaum  e  di  Balbiani.  Il  i)rimo  di  questi 
ricercatori  sperimentò  sullo  Stentar  eoeruleus  e  vide  che  qualsiasi  parte  di 
esso,  separata  dal  resto  del  corpo,  era  capace  di  ricostituire  l'intiero  indi- 
viduo. Tagliando  longitudinalmente  «ino  di  questi  esseri  unicellulari,  in 
modo  però  che  le  due  metà  rimanessero  attaccate  per  un  sottil  tratto,  in  ogni 
porzione  si  rigenerava  la  parte  mancante,  e  si  veniva  a  costituire  così  una 
forma  doppia.  Nussbaum  ripetè  analoghe  esperienze  sulla  (iastros(f//o 
rorojr,    un    infusorio    che    si   trova  nelle  infusioni   di    fieno,   e    vide    cho 
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solo  i  frammenti  provvisti  di  nucleo  o  di  porzioni  di  esso  erano  capaci  di 
riprodurre  l'individuo  intiero,  mentre  quelli  sprovvisti  di  materiali  nucleari, 
bencliù  seguitassero  a  vivere  ed  a  muover  lo  loro  ciglia  per  qualche  giorno, 
pur  non  [potevano  rigenerarsi.  Questo  fatto  è  stato  constatato  anche  da  altri 
autori  (Hofer,  Verworn)  su  differenti  organismi  unicellulari  e  quindi  èstatt> 
enunciato  questo  principio,  che  cioè  i  fenomeni  dell'accrescimento  e  della 
rigenerazione  del  protoplasma  sono  provocati  e  diretti  dal  nucleo,  il  quale 
è  dunque  l'elemento  ceiluhire  a  cui  sono  legati  necessariamente  i  fatti  d^ 
rigenerazione. 

IV.  —  La  rtf/encra^fone  noe  pruni  stadi  emhrionari. 

Importantissimi  e  numerosi  sono  stati  gli  studi  su  questo  argomento:  i 
loro  risultati  hanno  servito  principalmente  per  la  discussione  delle  varie 
teorie  sulla  eredità.  In  generale  sono  state  distrutte  o  separate  fra  loro  le  cel- 
lule derivanti  dai  primi  atti  di  segmentazione  e  si  è  osservato  il  consecu- 
tivo sviluppo  di  questi  elementi.  Le  prime  esperienze  si  devono  a  Chun,  a 
Morgan,  a  Chabry,  i  (piali  ottennero  larve,  più  o  meno  anomale,  da  uova  di 
animali  marini  in  modo  diverso  mutilate.  Più  recenti  sono  le  esperienze  di 
Iloux,  che,  distruggendo  con  un  ago  arroventato  uno  dei  due  primi  blasto- 
meri nelle  uova  di  rana,  ottenne  dei  mezzi  embrioni,  i  quali  i)0i  per  un 
[)rocesso  di  postrigenerazione  riformavano  la  parte  mancante.  Driesch  iso- 
lava i  due  bhistomeri  delle  uova  fecondate  di  Echinus  microtuberculaliis  ed 
otteneva  da  essi  due  blastule  più  piccole  del  normale  :  anche  isolando  le 
cellule  di  uova  più  segmentate  (di  8  a  IG  blastomeri)  ottenne  da  ciascuna 
di  esse  un  embrione.  Hertwig  distruggendo  uno  dei  primi  blastomeri  delle 
uova  di  rana  ottenne  embrioni  quasi  normali,  con  piccoli  difetti:  Herlitzka 
per  il  primo  riuscì  a  separare,  senza  alterarli,  i  due  primi  blastomeri  ilelle 
uova  di  tritone  e  polù  osservare  lo  sviluppo  di  due  embrioni  più  piccoli,  ma 
perfettamente  normali. 

Questi  resultati  hanno  ricevuto  ilitìerenti  interpretazioni.  Secondo  Hertwig, 
Wilson,  Driesch,  essi  servirebbero  a  dimostrare  la  isotropia  dell'uovo,  cio«'» 
l'eguaglianza  dell' idioplasma  in  tutte  le  sue  parti,  e  dimostrerebbero  come 
nelle  prinie  divisioni  questo  idioplasma  si  ripartisca  nelle  cellule  figlie  in 
mo<lo  che  esse  risultano  equivalenti. 

Secondo  Weismann  questi  fatti  sono  invece  una  dimostrazione  della  esi- 
stenza del  plasma  germinativo  di  riserva.  1  due  primi  blastomeri  contengono 
sì  allo  stato  attivo  determinanti  di  diversa  natura  (divisione  ineguale  del 
plasma  germinativo),  ma  contengono  ancora  ilei  plasma  germinativo  toti- 
potente, capace  di  condurre  lo  sviluppo  ontogenetico  di  tutto  un  nuovo  es- 
sere. lsoland(ì  i  due  blastomeri,  i  determinanti  attivi  ineguali  nelle  due 
cellule  vengono  eliminati,  e  risorge  il  plasma  germinativo  di  riserva  ;  quindi 
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Ogni  blastomero  isolato  vale  come  un  uovo  iutiero   immediatamente   prima 
«iella  segmentazione. 

Secondo  Roux  Tentrata  in  attività  del  i)lasma  di  riserva  (idioplasma  di 
l'iserva)  avverrebbe  tardivamente,  dopo  che  i  blastomeri  isolati  avrei )ber(> 
per  qualche  temjìo  progredito  nelle  loro  solite  vie  di  cellule  già  differenziate. 
Perciò  egli  parla  di  una  postrigenerazione.  Egli  ammette  che  il  disorienta- 
mento delle  sostanze  vitelline,  nelle  uova  di  anfibi,  immancabile  conseguenza 
<lelle  mutilazioni  praticate,  sia  lo  stimolo  che  prima  o  poi  determina  il  risve- 
glio del  plasma  di  riserva. 

V.  —  liùienerazione  di  tessuti  adulti. 
1.  —  Tetju  monti. 

I  processi  riparativi  di  ferite  della  cute,  della  cornea,  delle  mucose  di  ri- 
vestimento furono  stu<liati  da  vari  autori  su  anfibi  e  su  mammiferi.  Le  con- 
clusioni pili  importanti  furono  queste:  il  difetto  del  tessuto. viene  rapidamente 
riparato  per  processi  di  moltiplicazione,  che  si  verificano  dapprima  negli 
epiteli  immediatamente  vicini  alla  lesione;  questi  fornìano  in  principio  un 
soh)  strato  sopra  il  tessuto  leso.  Lo  spostamento  delle  cellule  ne<)forniate 
avviene  secondo  alcuni  per  semplice  accrescimento;  secondo  altri  esse  pos- 
seggono in  realtà  capacità  migratorie. 

Nella  moltiplicazione  rigenerativa  si  hanno  cellule  che  non  differiscono 
jiiìatto  dai  progenitori,  e  tale  moltiplicazione  avviene  quasi  sempre  per  ca- 
riocinesi. Secondo  Ziegler,  von  Rath,  Barfiirth,  fatti  di  amitosi,  quando  si 
verificano,  conducono  alla  produzione  di  cellule,  che  non  presentano  alcuna 
resistenza,  che  hanno  ufficio  e  caratteri  transitori  e  che  ben  presto  nmoiono, 
lasciando  il  posto  agli  epiteli  ben  costituiti,  tU  origine  cariocinetica. 

Nella  rigenerazione  degli  epiteli  vibratili  stratificati  della  trachea  e  degli 
epiteli  vibratili  semplici  dell'utero  si  ha  un  belPesempio  della  sdifferenzia' 
zione,  a  cui  questi  elementi  vanno  incontro  nel  periodo  della  moltiplicazione. 
(Jriffini  infatti  ha  osservato  in  casi  di  lesioni  di  queste  mucose,  che  dall'e- 
pitelio preesistente  si  sviluppano  cellule  epiteliali  semplici,  pavimentose,  ad 
un  solo  strato  e  che  più  tardi  queste  si  trasformano  in  cellule  cilindriche 
che  si  dispongono  in  più  strati  (trachea)  e  che  ulteriormente  accpiistano  i 
loro  organi  specifici,  cio(>  le  ciglia  vibratili. 

Ri fjener azione  del  cristallino.  —  Questo  processo  di  rigenerazione  presenta 
un  notevole  interesse  dal  Iato  della  metamorfosi  a  cui  vanno  incontro  certi 
elementi  cellulari. 

.Secondo  i  recenti  studi  di  Colucci,  di  Wolff  e  di  Erich  Miiller  si  rigene- 
rano le  fibre  che  compongono  il  cristallino  del  tritone  dalle  cellule  pigmen- 
tate  dell'orlo  irideo,  le  quali  provengono  dagli  epiteli  della   cavità  oculare. 
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cioè  dalla  parete  della  prima  vescicola  cerebrale.  Questo  processo  consiste 
fondamenta] mente  in  questo:  che  cellule  differenziate  le  quali  costituiscono 
un  organo  di  senso  si  trasformano  in  epiteli  indifferenti,  e  questi  alla  loro 
volta  si  differenziano  in  cellule  particolari  differenziate  in  altro  modo. 

•    2.  —  Tessuto  connettivo. 

I  processi  di  rigenerazione  e  di  neoformazione  del  connettivo,  i  quali  in- 
sorgono a  riparare  perdite  di  sostanze  nell'organismo  (tessuti  di  granula- 
zione), sono  identici  a  quelli  che  si  verificano,  sotto  le  più  differenti  condi- 
zioni, nei  focolari  di  infiammazione  e  che  conducono  all'iperplasia  del  con- 
nettivo di  sostegno  nei  vari  organi,  allo  incapsulamento  e  alla  cosidetta  or- 
ganizzazione di  elementi  morti,  ecc.  Cosicché  noi  dovremo  adesso  tener 
conto  anche  delle  ricerche  che  si  svolsero  sopra  questi  ultimi  soggetti. 

La  questione  principale  è  la  seguente  :  allorché  si  stabiliscono  fatti  di 
neoformazione  di  connettivo,  il  tessuto  neoformato  contiene,  in  un  i>eriodo 
iniziale,  cellule  di  diversa  natura  e  di  diversa  origine  e  cioè:  leucociti 
[lolinucleati  di  evidente  origine  sanguigna;  cellule  mononucleate  dotate  di 
spiccate  proprietà  migratorie,  probabilmente  provenienti  anch'esse  dal 
sangue;  elementi  provenienti  dagli  endoteli  di  capillari  neoformati  (e^l 
eventualmente  dagli  endoteli  sierosi);  cellule  connettivali  fisse,  provenienti 
dalle  cellule  connettivali  preesistenti  ;  più  tardi  tutti  questi  vari  elementi 
cedono  il  posto  alle  solite  cellule  connettivali  ed  a  fasci  di  fibre  connettivali 
ed  elastiche.  Orbene  le  cellule  connettivali  fisse,  permanenti,  si  originano 
soltanto  dalle  cellule  eguali  preesistenti,  e  tutti  gli  altri  elementi  sopni 
citati  hanno  soltanto  una  esistenza  transitoria  nel  tessuto  neoformato, 
ovvero   anche  essi   prendono  parte    alla  costituzione  definitiva  di  esso  1 

Gli  autori  che  in  addietro  si  occuparono  di  tale  argomento  risposero  af- 
fermativamente alla  seconda  parte  della  nostra  questione;  poi  molti  altri 
sperimentatori,  tra  i  quali  Grawiz  ed  Eberth,  affermarono  che  per  lo  meno 
j>er  le  cellule  migranti,  si  può  escludere  ogni  compartecipazione  alla 
neoformazione  del  connettivo,  mentre  Ziegler,  come  relatore  su  questo 
tema  al  Congresso  di  Medicina  di  Berlino,  concludeva  che  la  neoformazione 
del  connettivo  procede  principalmente  per  opera  delle  cellule  fisse,  preesi- 
stenti e  che,  se  una  compartecipazione  delle  cellule  migranti  non  é  dimo- 
strata, tuttavia  non  si  hanno  dati  i)er  escluderla  definitivamente.  Più  recen- 
temente Arnold  e  Ribbert  ritornarono  all'antico  concetto,  avendo  osservato 
trasformazioni  di  leucociti  in  cellule  fusiformi  e  giganti,  inoltre  è  stato  os- 
servato che  leucociti,  cellule  fisse  ed  endoteli  vasali,  si  moltiplicano  per  ca- 
riocinesi nei  primi  i)eriodi  della  neoformazione  e  che  tali  processi  carioci- 
^letici  sono  in  tutti  tre  i  casi  identici  e  danno  origine  a  cellule  eguali. 


Digitized  by 


GoogÌQ 


HIGENKH.AZIOXK   FISIOLOGICA   E  PATOLOGICA.    -  TRAPIANTAMENTO      SVÒ 


La  questione  è  stata  ora  posta  in  termini  più  netti  da  Marchand  e  da 
Lubarsch,  (?  ci  sembra  ormai  giustificato  1*  attenersi  alle  conclusioni  di 
questi  autori  *).  Anche  per  la  rigenerazione  del  connettivo,  come  per  la 
rigenerazione  di  altri  tessuti,  si  deve  principalmentt»  tener  conto  dei  resultati 
della  embriologia.  Ora,  come  è  noto,  Laxer  trovò  che  neirembrione  assai 
presto  compaiono  cellule,  tlotate  di  proprietà  migratoria  le  quali  poi,  per 
successivi  procossi  di  differenziazione,  danno  origine  agli  elementi  del  sistema 
circolatorio  da  una  parte  e  agli  elementi  del  connettivo  dall'altra  ;  i  cosi- 
detti  clasmociti  di  lianvier,  a  cui  si  deve  principalmente  la  neoformazione  del 
connettivo,  sarebbero  appunto  elementi  embrionali  (simili  del  tutto  alle  cel- 
lule mùjratorie  primitire),  che  proverrebbero,  in  seguito  a  un  processo  di 
sdifferenziazione,  sia  dai  leucociti  sanguigni,  sia  dagli  elementi  vasali,  sia 
<lalle  cellule  fìsse  del  connettivo;  elementi  che,  avendo  una  stessa  origine, 
avrebbero  conservato  tutti  in  loro  la  stessa  capacità  di  ritornare  in  uno 
stato  eguale  di  cellule  meno  differenziate.  I  clasmociU  poi  si  trasformerebbero 
tutti  in  un  reticolato  di  cellule  connettiva! i  ramificate,  il  protoplasma  delle 
quali  subirebbe  poi  una  differenziazione  fibrillare,  e  diverrebbero  i<lentiche 
alle  cellule  fisse  del  connettivo  adulto. 

3.  —  Tessuti  muscolari . 

a)  Fibre  muscolari  striate.  —  La  rigenerazione  delle  fibre  muscolari 
striate  è  un  argomento  che  è  stato  am])iamente  trattato  già  da  molti  anni:  per 
questo  e  per  le  diltìcoltà  che  tali  ricerche  presentano,  le  opinioni  sono  state 
numerosissime,  contradittorie  e  talmente  intricate,  che  il  fare  una  storia  or- 
dinata del  modo,  con  cui  esse  si  svolsero,  riescirebbe  lungo  e  diffìcile.  Per 
questo  ci  contenteremo  di  prendere  in  esame  solo  le  teorie  che  considerano 
la  rigenerazione  muscolare  come  specifica,  cioè  che  ammettono  che  le  fibre 
muscolari  si  riproducano  sempre  da  fibre  muscolari  i)reesistenti.  Queste 
teorie  si  possono  dividere  in  due  classi  : 

Teorie  delle  f/emma^ioni.  —  Weismann  descrisse  per  il  primo  un  pro- 
cesso di  moltiplicazione  nelle  fibre  muscolari  della  rana,  che  consisteva  in 
spaccamenti  delle  fibre  vecchie  e  le  loro  [»orzioni  divenivano  poi  fibre  nuove, 
complete.  Koelliker  modificò  questa  teoria,  dicendo  che  le  nuove  libre  pro- 
venivano dalle  vecchie  per  gemmazione»  e  che  le  gemme  neoformate  conte- 


1)  Lnbarsch  a  questo  pcoposito  afferma  che  per  le  ricerche  di  Marchand  e  di 
.Kaxer  la  differenza  tra  lo  celhilo  mifi^ranti  eiiiato^ene  e  istio^ene  va  sempre  pih  ri- 
ducendosi a<l  un  minimum  e  clic  la  (lucstione  se  le  ccllide  luigrauti  eraato^ene  eoni- 
part^cìpino  alla  forninzione  del  connettivo  perdo  sempre  più  di  significato.  Jiorst, 
«•he  riporta  «piesta  affermazione  di  Lubarscb,  aggiungo  che  i  leucociti  e  le  cellule 
connetti  vali  morfologicamente  in  molti  casi  non  si  possono  distinguere  e  elio  biolo- 
gicamente essi  si  comportano  in  un  modo  al  tutto  confonno  (locomozione,  movi- 
menti ameboidi,  fagocitosi;;  infino  coutro  i  teutativi  di  distinguere  fondamentalmente 
gli  uni  dalle  altre,  stanno  i  risultati  delle  piìi  recenti  ricercbt*. 

Lu**Tio.  —  Voi.  I.  —  40. 
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nevano  fin  da  bel  principio  un  nucleo  e  delle  fibrille.  Recentemente  Neumann 
uffermò  di  nuovo  le  idee  di  Koelliker,  descrivendo  queste  gemmazioni  che 
si  producevano  alla  estremità  delle  libre  tardiate,  e  una  simile  opinione  espri- 
mono Nauwerk  e  Barfurtli  per  riguardo  alla  rigenerazione  della  coda  nelle 
larve  di  rana  adulta.  Ma  poi  questo  stesso  autore  ammise  anche  che  il  pro- 
cesso rigenerativo  potesse  avvenire  anche  per  la  via  dei  sarcoblasti. 

Teorie  del  sarcoblasti  \).  —  i  fautori  di  questo  secondo  gruppo  di  teorie 
ammettono,  come  fatto  principale,  che  gli  elementi  delle  fibre  muscolari  lese 
vadano  a  perire,  ad  eccezione  dei  nuclei,  il  quali  prenderebbero  parte  alla 

costituzione  di  cellule  nuove  dette  sarcoblasti, 
che  poi  diverrebbero  nuove  fibre.  Margo  })er 
il  [)rimo  osservò  tali  cellule  e  dette  loro  il 
nome  di  sarcoblasti;  la  loro  importanza  nella 
rigererazione  fu  poi  riconosciuta  da  Weber, 
da  Kraske,  da  Klebs  e  da  altri  autori  che. 
pur  descrivendo  identicamente  questi  ele- 
menti, dettero  loro  nomi  diversi  (cellule  mu- 
scolari, cellule  muscolari  giganti,  fusi  musco- 
lari, ecc.). 


A  H  e 

Jb'ig.  85.  —  Itigvnenizioiie  tlnlle  fibre  mt.gcolari  Htriate  nella  Salamniidra  (tMKXiudo  Galeutti  e  Levi). 
~  A.  tri*  tareohlattì  di  cui    uno  in   cariociniMi:    It  e  C,    comparsa  doUn   doppia  strìatura   nel 
protoplaMnia  dei  sai-cubliisti  e  scisniooi  multiple  dei  loro  nuclei.  lu^.  V5U  ci. 

La  formazione  di  queste  cellule  si  studia  assai  bene  negli  anfibi  (tritoni, 
rospi  e  loi-o  larve),  mentre  nei  mammiferi  un  tale  studio  è  reso  più  difficile 
dalle  proliferazioni  connettivali,  poichò  i  sarcoblasti  vengono  confusi  con 
le  cellule  connettivali  stesse.  Questa  forse  è  una  delle  ragioni  per  cui  molti 
autori  ne  negarono  l'esistenza. 

Negli  animali  inferiori  il  processo  di  rigenerazione  delle  fibre  muscolari 
striate  si  può  così  brevemente  riassumere.  Nelle  fibre  colpite  dalla  lesione, 
che  deve  esser  poi  riparata  dal  processo  rigenerativo,  le  fibrille  contrattili 
sul)iscono  una  degenerazione  completai  e  si  riducono  ad  ammassi  di  una 
sostanza  amorfa,  densa,  ammassi  che  da  S.  Mayer  ricevettero   il    nome   di 


1)  Z7.'fi  (ca/xo,-)  :z  carne,  muscolo  ;  ^^/.à^nc  :z  germoglio. 
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sarcoUiì.  Essi  restano  ancora  per  qualche  tempo  dentro  il  sarcolemma,  poi 
anche  questo  si  distrugge  e  tutti  questi  prodotti  di  degenerazione  in  un  pe- 
riodo più  tardivo  si  riassorbono.  Restano  però  i  nuclei,  circondati  da  un  po'  di 
sarcoplasma,  il  quale  non  subisce  alcun  processo  degenerativo,  ma  anzi  si 
accresce  e  diviene  il  citoplasma  di  una  cellula  ovale  o  fusiforme,  la  quale  da 
ora  innanzi  merita  il  nome  di  saraoblasta.  \  sarcoblasti  hanno  un  aspetto  iden- 
tico a  quello  delle  cellule  che,  nei  primi  periodi  dello  sviluppo  embrionale, 
sono  destinate  alla  formazione  delie  fibre  muscolari  :  essi  si  moltiplicano 
rapidamente,  in  genere  per  processi  cariocinetici  (Tizzoni,  Barfurth,  Kirby) 
dando  origine  a  eguali  sarcoblasti  (w  lìg.  85). 

Intanto  nei  sarcoblasti  più  vecchi  cominciano  a  comparire,  per  differen- 
ziazione del  protoplasma,  dei  fasci  di  sottili  fibrille,  che  in  seguito  acquistano 
una  striatura  trasversale;  poi  il  nucleo,  prima  unico,  dà  origine,  per  contem- 
|>oranei  strozzamenti  multipli,  a  una  serie  di  nuclei,  i  quali  prima  si  pon- 
gono sull'asse  delle  fibre  neoformate  e  poi  si  spostano  e  prendono  posizioni 
eccentriche.  Per  ultimo  si  forma  il  sarcolemma. 

Riassumendo,  si  ha  così  lo  schema  della  rif/enerasione  delle  fibre  musco- 
lari striate  :  le  sostanze  che  rappresentano  la  parte  più  differenziata  del 
protoplasma  (fibrille  e  sarcolemma)  si  distruggono  ;  i  nuclei  danno  origine 
a  elementi  meno  differenziati  (sarcoblasti),  i  (|uali  per  un  nuovo  processo  di 
differenziazione  riproducono  le  fibre  muscolari  perfette. 

b)  Fibre  muscolari  liscie,  —  Iperplasie  compensatone  dei  tessuti  muscolari 
lisci  sono  state  con  grande  frequenza  osservate,  specialmente  nei  restringi- 
menti del  tubo  gastroenterico  e  nell'utero  gravido.  Più  incerti  sono  i  reperti 
istologici  in  casi  di  riparazioni  delle  tuniche  muscolari,  per  perdite  della 
loro  sostanza,  poiché  in  tali  casi  predomina  la  formazione  di  teasuto  cica- 
triziale. Ritschl,  Busacchi  e  altri  hanno  dimostrato  che  in  questi  casi  la 
moltiplicazione  delle  fibro-cellule  muscolari  avviene  per  processi  tipici  di 
mitosi. 

4.  —   Tessuti  nerrosi. 

a)  Jtif/enera^ione  delle  Jlhre  nerrose  peri/eriche.  —  Fra  le  numerosissime 
e  strane  teorie  sulla  rigenerazione  dei  nervi,  due  se  ne  distinguono,  le  quali 
hanno  maggiori  ragioni  di  attendibilità.  Ambedue  traggono  il  loro  fonda- 
mento dalle  idee  sullo  sviluppo  e  sul  significato  morfologico  e  fisiologico 
delle  varie  parti  delle  fibre  nervose  periferiche;  sul  quale  argomento  pure 
(lue  teorie  si  contendono  il  campo. 

Come  è  noto,  per  alcuni  la  cellula  gangliare  e  la  fibra  che  ne  deriva  for- 
mano un'unità  fisiologica  ed  anatomica  {neurone)  :  il  cilindrasse  delle  fibre 
si  produrrebbe  durante  lo  sviluppo  embrionario  per  allungamento  «lei  pro- 
lungamento assiale  delle  cellule  e  sarebbe  poi  più  tardi  ricoperto  da  elementi 
di  origine  connettivale  (guaina  di  Schwannì.  Secondo  altri  invece,  l'origine 
del  nervo  è  discontinua  e  avverrebbe  per  opera  di  catene  di  cellule  {neuro- 
hlasti^))  le  quali  producono  per  un  processo  di  differenziazione  del  loro  cito- 
plasma, e  cilindrasse  e  guaine;  il  cilindrasse  poi  si  riunirebbe  più  tardi  alla 
cellula  gangliare. 


*)  vsJocv  ZI  nervo  ;  ^/i^r^  zz  gernio^lio. 
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In  conformità  della  prima  teoria  sull'origine  e  sullo  sviluppo  dei  nervi, 
Vanlair  opina  che,  nei  nervi  tagliati,  la  rigenerazione  dei  cilindrassi  nel 
moncone  periferico  avviene  per  opera  dei  cilindrassi  del  moncone  centrale; 
essi  si  accrescono,  talvolta  si  scindono  e  penetrano  nel  tessuto  cicatriziale, 
che  in  un  primo  periodo  ha  riunito  i  due  monconi  del  nervo  tagliato.  Ziegler, 
Ranvier  e  Stroehe  sono   della  stessa  opinione  quanto  all'accrescimento  dei 


I 


¥if£.  Kit.  —  UiiTonorazione  dolio  fibrt*  nervose  nella  coda  dfUa  Lncprfa  riridh  (wctmdo  (tiileotti  «» 
Levi):  A.  una  catena  di  /icHroftia**»:  B.  l'usione  dei  neurol»lju*ti  e  fonnazionr  della  «guaina  di 
Schwann:  (,',  formazione  del  cilindrasse  (da  preparati  latti  col  nietoilo  di  KlenienHiewics). 

Injcr.  !»5U  d. 

cilindratasi;  di  ])iù  ammettono  che,  allorché  questi  cilindrassi  haiuio  raggiunto 
il  moncone  periferico  (in  cui  i  cilindrassi  tagliati  sono  caduti  in  degenerazione), 
jìcnetrino  nelle  vecchie  guaine  di  Schwann  e  seguitino  a  cre.>cere  in  esse, 
riformando  cosi  delle  fii>re  conq)lcte.  Intorno  ad  altri  cilindrassi,  insinuati 
tra  fibre  e  fibre,  si  forma  una  nuova  guaina  per  oj)era  di  elementi  connet- 
tivali  o  di  cellule  derivanti  dalle  vecchie  guaine  in  parte  degenerate. 

La  seconda  teoria,  sull'origine  e  sulla  rigenerazione  dei  nervi  per  opera 
di  catene  di  cellule  a  tipo  embrionale  {neurol>lasti),  è  specialmente  difesa  da 
Benecke,  da  Tizzoni,  e  dalla  Cattani. 
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Tizzoni  osservò,  dopo  il  taglio  trasversale  di  un  nervo,  tanto  nel  moncone 
l»eriferico  quanto  nel  moncone  centrale,  una  moltiplicazione  dei  nuclei  delle 
guaine  di  Schwann,  i  ciuali  apparivano  circondati  da  una  considerevole  quan- 
tità di  protoplasma  e  formavano  così  dei  cordoni  protoplasmatici  (fibre  pro- 
toplasmatiche  o  embrionali).  Da  questo  protoplasma  si  sviluppavano  poi,  come 
i»rodotti  di  una  sua  propria  attività  formatrice,  airinterno  dei  segmenti  di 
cilindrasse,  che  poi  ulteriormente  si  congiungevano  tra  loro,  e  alTesterno 
una  nuova  guaina  di  Schwann.  Von  Biingner,  a  cui  si  debbono  ricerche  più 
recenti,svolgeancor  meglio  questi  concetti,  afì'ermando  che  i  cosidetti  nuclei 
della  guaina  di  Schwann  sono  nuclei  di  natura  nervosa;  che  da  essi  hanno  ori- 
gine i  nevroblasti;  che  allorquando  dalle  catene  di  neuroblasti  si  sono  rifor- 
mate le  fibre,  i  nuclei  di  essi  riprendono  il  posto  e  Tapiìarenza  dei  cosidetti 
nuclei  della  guaina  (v.  f\^.  86). 

Seguendo  questa  seconda  teoria,  si  può  stabilire  (Galeotti  e  Levi)  una  ana- 
logia completa  tra  la  rigenerazione  delle  fibre  miiscolari  e  quella  delle  fibre 
nervose;  analogia  che  trova  la  sua  ragione  d'essere  anche  nella  somigliante 
costituzione  di  questi  due  elementi  così  altamente  diflerenziati.  Nell'un  caso 
come  neiraltro,  le  sostanze  che  rappresentano  il  prodotto  della  differenzia- 
zione (cilindrasse  e  guaine  —  sostanza  contrattile  e  sai'colemma)  degenerano 
e  si  perdono  in  seguito  alla  lesione  prodotta.  Restano  i  nuclei  (nuclei  della 
guaiiìa  —  nuclei  muscolari),  circondati  da  un  po'  di  protoplasma,  da  cui  si 
l'ormano  cellule  fusiformi,  evidentemente  sdifferenziate  e  dotate  di  caratteri 
embrionali  (neuroblasti  —  sarcoblasti),  le  quali  si  moltiplicano  per  cariocinesi 
e  quindi  riformano  per  una  attività  propria  dei  loro  protoplasmi  le  so- 
stanze funzionanti  e  gli  involucri.  Conn)iutosi,  secondo  il  tipo  embrionale, 
il  nuovo  processo  di  differenziazione,  il  carattere  cellulare  va  in  ambedue  i 
casi  perduto  e  i  nuclei,  rimasti  in  disparte,  acquistano  una  importanza 
secondaria  nella  funzionalità  specifica  degli  elementi  neoformati:  ma  essi  di 
nuovo  tornano  a  pretlominare  con  la  loro  capacità  riproduttiva,  allorché  di 
nuovo  gli  elementi  del  tessuto  siano  spinti,  da  un  conveniente  stimolo,  a 
l'atti  di  moltiplicazione. 

b)  Rigenerazione  dei  tessuti  nervosi  centrali,'  —  La  rigeiìerazione  negli 
organi  nervosi  centrali  ò  stata  oggetto  di  numerosissime  ricerche,  le  quali 
hanno  [)erò  <Iato  resultati  assai  dis[)arati. 

Prima  di  tutto  dobbiamo  accennare  ad  una  questione  indirettamente  col- 
legata ai  fenomeni  di  rigenerazione  dei  tessuti  nervosi  :  allorché  si  sono 
formati  i  centri  nervosi,  nell'accrescimento  di  essi  durante  lo  svolgersi  delle 
loro  capacitìx  funzionali,  si  ha  soltanto  un  inspessimento  delle  cellule  già 
esìstenti,  o  queste  possono  anche  aumentare  in  numero,  cioè  sono  capaci 
li  moltiplicarsi,  allorché  esse  si  trovano  j^ià  in  uno  stato  di  completa 
differenziazione:'  La  (>attani,  e  dojjo  di  lei  Askoff,  Pfitzner,  Merk  risposero 
affermativamente  a  tale  questione,  mentre  altri,  fra  i  quali  Eichhorst,  vi  rispo- 
sero in  senso  negativo. 

E  in  concordanza  di  questa  seconda  opinione  fu  negata  la  possibilità  di 
una  moltiplicazione  rigeneratrice  nei  tessuti  nervosi  adulti  lesi  per  una  ca- 
gione qualsiasi.  Dentan,  Keres/kzeghy  e  Hanns  Marinescu  non  trovarono, 
<lopo  lesioni  del  midollo  s[)inale,  alcuna  neoformazione  di  cellule  gangliari 
o  di  fibre,  ma  soltanto  la  costituzione  «li  un  tessuto  cicatriziale.  Secondo 
Stroebe  vi  è  talvolta  un  tentativo  di  rigenerazione,  il  quale  [)erò  in  generale 
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non  giunge  mai  a  ripristinare  il  tessuto.  Klel>s,  Zieirler,  Tedeschi,  afferma- 
rono che  la  riparazione  di  ferite  praticate  nei  grossi  centri  avviene  il  piu 
spesso  per  opera  della  necrofjlia.  Similmente  Monti  e  Fieschi  nei  gangli  sim- 
patici, e  Tirelli  nei  gangli  intervertebrali  non  trovarono  mai  neoformazione 
di  cellule  nervose. 

Contro  questi  reperti  ve  ne  ha  una  serie  tli  altri  che  tendono  a  dimostrare 
il  fatto  contrario. 

Specialmente  negli  anfibi  furono  osservati  fatti  di  completa  rigenerazione 
e  Mulier  nei  tritoni  e  Masius  e  Vanlair  osservarono  la  ri|>r()duzi<)ne  di  in- 
tieri pezzi  di  midollo  estirpati,  e  i  nuovi  i)ezzi  erano  costituiti  da  cellule  e  da 
fibre  come  nei' midolli  normali. 

Negli  animali  superiori  (uccelli,  rosicanti)  furono  descritte  proliferazioni 
di  cellule  nervose,  in  seguito  a  lesioni  praticate  nel  cervello  e  nel  cervel- 
letto da  Jolly,  da  Ceccarelli  e  da  molti  altri.  F'inalmente  anche  nell'uomo 
sono  stati  ammessi  fatti  di  rigenerazione,  in  seguito  a  lesioni  di  varia  na- 
tura (ascessi,  tumori,  processi  infiammatori)  (Meynert,  Tigges,  Fleischl). 

Una  questione  per  noi  più  im[)ortante  è  quella  della  probabile  sditleren- 
ziazione  a  cui  vanno  incontro  le  cellule  nervose,  nei  ]>rocessi  di  rigenera- 
zione, dato  che  essi  avvengano.  Su  questo  argomento  sono  <la  ricordarsi 
le  belle  ricerche  di  Caporaso,  il  quale  aflerma  che  la  rigenerazione  delle 
cellule  nervose  del  midollo  spinale  nei  tritoni  avviene  secondo  il  tipo  enì- 
brionale,  cioè  per  la  moltiplicazione  degli  epiteli  epen<limali  (che  sarebbero 
cellule  nervose  rimaste  indietro  nel  i)rocessJ3  di  diflerenzìazione)  e  i)er  la 
formazione  di  neuroblasti.  Analogamente  Friedemann  ammette  che  la  mol- 
tiplicazione delle  cellule  nervose  avviene  dopo  che  queste  si  sono  modificate 
ed  in  un  certo  qual  modo  ringiovanite.  Questi  resultati  stanno  in  concor- 
danza con  quello  che  più  volte  abbiamo  detto  intorno  ai  processi  rigenera- 
tivi nei  tessuti  altamente  diflerenziati. 

Inoltre  dobbiamo  accennare  alla  presenza  di  cariocinesi  nei  tessuti  ner- 
vosi che  abbiano  subito  una  qualche  lesione.  La  presenza  di  questi  processi 
cariocinetici  fu  dimostrata  da  Mondino  e  poi  da  Ziegler,  da  Coen,  da  Sana- 
relli,  da  Marinescu,  da  G.  Levi,  il  quale  descrive  alcune  particolarità  in 
questi  processi  cariocinetici,  per  i  quali  essi  si  distinguono  da  quelli  che 
avvengono  in  altri  elementi  cellulari. 

Finalmente  dobbiamo  accennare  alla  imssibilità  della  rigenerazione  delle 
fibre  nei  centri  nervosi.  Tedeschi  osservò  dapprima  processi  di  profonda 
degenerazione  di  queste  fibre  in  vicinanza  dei  punti  ove  era  avveniàta  la 
lesione,  poi  la  comparsa,  nel  tessuto  cicatriziale,  composto  di  aevroglia  e 
di  connettivo  giovane,  di  fibre  mieliniche,  di  cui  il  cilindrasse  aveva  aspetto 
e  colorabilità  normali.  Egli  però  non  jìotò  decidere  se  (jueste  fibre  prove- 
nivano dalle  cellule  o  dalle  fibre  preesistenti  nel  punto  della  lesione  o  da 
cellule  nervose  neoformatesi. 

5.  —  Organi  ghiandolari. 

a)  Fegato.  —  Processi  di  neoformazione  nel  f(»gato  si  possono  avere,  sia 
come  fatti  di  iperplasia  compensativa  nel  tessuto  rimasto  sano,  allorché  por- 
zioni di  esso  siano  state  distrutte  o  rese  incapaci  di  funzionare  in  causa  di  pro- 
cessi patologici  di  varia  natura  (cisti  da  echinococco,  gomme,   tumori,  cir- 
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rosi  parziale),  sia  a  riparare  porzioni  dell'organo  distrutto  (per  ematomi, 
per  atrofia  gialla  acuta  (Strobe,  Kretz),  per  ascessi,  per  ferite,  ecc.).  In  questi 
casi  il  processo  rigenerativo  non  decorre  con  tanta  chiarezza,  come  allorché 
si  producono  sperimentalmente  estirpazioni  parziali  del  parenchima  epatico  : 
COSI  fecero  Tizzoni,  Podwyssotzki,  Ponfick,  von  Meister,  i  quali  videro  ripro- 
dursi intieri  lobi  in  quest'organo.  Ponfick,  dopo  aver  estirpato  nei  conigli  i 
V*  del  fegato  riotteneva  un  fegato,  quasi  normale  per  peso  e  volume. 

In  ogni  ctiso  si  osservò  una  vivace  proliferazione  delle  cellule  epatiche 
rimaste  integre,  mediante  processi  cariocinetici  e  amitotici.  I.e  cellule  neo- 
formate, non  dissimili  dalle  progenitrici,  si  disponevano  in  conglomerati  o 
in  tubi  (Kretz),  che  poi  diventavano  dei  lobuli  normali.  Griffini  afferma  che 
il  processo  di  rigenerazione  trova  una  perfetta  analogia  nello  sviluppo  em- 
brionario  di  questo  organo;  i  cordoni  epiteliali  provengono  direttamente  dai 
condotti  biliari  preesistenti,  di  cui  le  cellule  sono  in  proliferazione  attiva. 
Strobe  constatò  ciie  izVi  elementi  neoformati  avevano  la  capacità  di  secernere 
la  bile  come  le  cellule  preesistenti.  Nello  stesso  tempo  ha  luogo  una  neo- 
formazione di  canali  biliari  e  di  vasi  in  una  misura  sufficiente  per  il  tras- 
porto dei  materiali  di  secrezione  e  per  la  nutrizione  delle  porzioni  rige- 
nerate. 

b)  fieni.  —  Per  i  reni  si  i)uò  ripetere  quello  che  è  stato  detto  per  il 
fegato;  che  cioè  processi  di  neoformazione  possono  avere  un  carattere  com- 
pensatorio  o  possono  servire  semplicemente  a  ricostruire  porzioni  dell'or- 
trano  distrutto.  Allorché  soltanto  le  cellule  epiteliali  dei  cancdicoli  sono  in 
maggiore  o  minor  copia  distrutte  (in  genere  per  processi  degenerativi), 
mentre  restano  ancora  le  membrane  dei  tubuli,  questi  si  rivestono  di  epiteli 
rigenerati  dalle  poche  cellule  sfuggite  alla  lesione,  e  taJe  proliferazione  ha 
generalmente  luogo  per  cariocinesi  (Jattaj.  Allorché  poi  vengono  distrutte 
totalmente  porzioni  di  rene,  il  processo  di  rigenerazione  è  più  complicato  e 
diversi  reperti  si  sono  avuti  in  proposito.  Mauchle  estirpò  un  rene  ad  un 
coniglio  e  all'altro  legò  un  ramo  della  arteria  renale,  in  modo  da  procurare 
in  esso  una  necrosi  ischemica  di  circa  '/»  della  sua  sostanza:  dopo  ciò  con- 
statò una  notevole  ipertrofia  della  parte  rimasta  sana,  tantoché  l'organo 
riprese  più  che  il  volume  primitivo;  in  questo  non  constatò  però  neoforma- 
zione di  glomeruli  o  di  canalicoh  ;  soltanto  vide  che  i  primi  erano  ipertro- 
fizzati  e  i  secondi  allungati  e  allargati,  in  modo  che  si  poteva  in  essi  con- 
statare una  semplice  iperplasia  immerica.  Invece  'l'horel,  nei  processi  di 
riparazione  di  infarti  renali,  osservò  che  dalle  cellule  canalicolari  rimeiste 
viventi,  prive  di  membrana  propria  (poiché  la  membrana  propria  dei  cana- 
licoli in  vicinanza  della  lesione  si  necrotizzava  in  parte)  ed  entrate  in  un 
|)eriodo  di  attività  proliferatrice,  si  sviluppavano  cordoni  o  tubi  cellulari,  che 
[>oi  si  ricoprivano  di  una  membrana  proveniente  dagli  elementi  interstiziali. 
Cosi  si  producevano  nuovi  canalicoli. 

c)  Tiroido,  —  La  rigenerazione  della  tiroide  fu  pure  osservata,  sia  come 
conseguenza  di  lesioni  artificialmente  praticate,  sia  còme  fatto  comi>ensativo  per 
degenerazioni  di  parti  di  questo  organo,  dipendenti  da  speciali  processi  mor- 
\Hm  (gozzo).  Ribbert  alTerma  che  la  tiroide  si  rigenera  con  grande  facilità, 
rinnovandosi  gli  epiteli  a  spese  degli  elementi  preesistenti  e  Ziegler  ebbe  oc- 
casione di  osservare  fatti  di  rigenerazione,  di  mdole  compensatoria,  per 
ilistruzioni  dovute  a  un  processo  di  strumite  benigna. 
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Motta-Coco  studiò  sperimentalmente  nei  cani  la  rigenerazione  di  questa 
ghiandola,  dopo  resezioni  parziali  di  essa.  Secondo  questo  autore,  negli  epi- 
teli rimasti  sani  in  vicinanza  della  lesione,  si  svolgono  rigogliosamente  fatti 
di  moltiplicazione  cellulare  per  cariocinesi  e  cos'i  si  costituiscono  dei  nidi 
cellulari,  e  da  essi,  per  modificazioni  che  sopraggimigono  nella  distribuzione 
e  nella  conformazione  degli  elementi  neoformati,  si  producono  nuove  vesci- 
cole e  con  esse  nuovi  lobuli  tiroidei,  identici  a  quelli  delle  ghiandole  adulte 
e  normali. 

d)  Ghiandole  saUcarl.  —  Sulla  rigenerazione  di  questi  organi  riferisce 
Aschofl"  le  ricerche  di  Fuckel,  il  quale  osservò  la  neoformazione  di  intieri 
lobuli  ghiandolari  per  gemmazioni  dei  canali  preesistenti:  egli  però  non 
potè  dimostrare  se  i  lobuli  neoformati  fossero  capaci  di  secernere. 

e)  Polmoni.  —  Le  ricerche  di  Petrone  sulla  rigenerazione  del  tessuto 
polmonare  dettero  i  seguenti  resultati:  Si  formano  entro  un  connettivo  gio- 
vane dei  canali  rivestiti  di  epiteli  i  quali  mostrano  caratteri  embrionali  ; 
questi  canali  si  dividono  poi  dicotomicamente  e  tern)inano  talvolta  ad  ansa; 
essi  hanno  l'aspetto  dei  tubi  che  si  riscontrano  nel  polmone  fetale.  Più  tardi, 
nel  fondo  di  essi,  si  produce  una  dilatazione  ampollare  e  cosi  si  costitui- 
scono i  veri  alveoli. 

f)  Testicoli.  —  Higuarilo  alla  rigenerazi(»ne  dei  testicoli  riassumeremo, 
con  le  stesse  parole  dell'autore,  i  resultati  delle  ricerche  di  Griffìni:  «  Il  pa- 
renchima nuovo  si  forma  mediante  la  proliferazione  dell'epitelio  dei  dutti 
escretori  preesistenti,  i  quali  si  prolungano  e  si  ramificano  entro  il  tessuto 
connettivo  embrionale, che  Un  da  ])rincipio  riempie  la  soluzione  di  continuità 
e,  mediante  la  produzione  di  cellule  analoghe  alle  germinali  primitive,  le 
cosi  dette  spermatogonie,  in  seno  all'cpilelio  delle  estremità  dilatate  a  fondo 
cieco  di  questi  dutti,  le  quali  estremità  per  proliferazione  cellulare  si  tras- 
formano poco  a  poco  in  piccole  e  giovani  ampolle  (])arte  secernente)  elio 
in  seguito  si  ingrandiscono  e  si  perfezionano  nella  loro  struttura». 

g)  Orale.  —  La  rigenerazi(jne  dell'ovaio,  dopo  estirpazioni  di  [mhv.ìouì 
di  esso  segue,  secondo  Pugnat,  per  una  proliferazione  per  continuità  del 
connettivo  e  dell'epitelio  germinativo,  il  quale  dapprima  ha  caratteri  em- 
brionali, e  diviene  ben  presto  capace  di  produrre  ovuli  come  il  tessuto 
preesistente. 

\\)  Mucosa  intcsiinah'  e  stomacale.  —  In  questi  tessuti,  che  subiscono 
continuamente  una  perdita,  j)erchò  i  loro  ei)iteli  più  superficiali  si  esauriscono, 
muoiono  e  si  ilesquamano,  avvengono  processi  di  rigenerazione  fisiologica, 
i  quali  furono  studiati  molto  intimamente  da  Hizzozero  e  dai  suoi  allievi  :  «  La 
presenza  di  numerose  mitosi  nelle  ghiandole  di  Galeati,  nelle  ghiandole  ute- 
rine e  nelle  fossette  gastriche  trova  la  sua  spiegazione  in  ciò,  che  quest»* 
apparenti  ghiandole  si  possono  considerare  come  semplici  infundibuli  di  un 
epitelio  di  rivestimento  che  è  in  continua  desquamazione  fisiologica,  ora,  la 
continua  rigenerazione  non  si  verifica  nel  punto  in  cui  sì  manifesta  la  mag- 
gior attività  funzionalo  deirei>itelio,  cioò  alla  superficie  libera,  ma  sì  invece 
in  queste  forme  ghiandolari  ». 

«Nell'intestino  dei  mammiferi  le  ghiandole  tubulari,  pur  contribuendo  alla 
funzione  secretoria,  rappresentano  più  s/tecialmente  il  focolaio  di  rif/enera- 
zione  deir  epitelio  r  ir  estente  la  superfìcie  libera  della  mucosa.  Le  cellule, 
prodotte  nel  tubulo  per  mitosi,  si  spostano,  strisciando  colla  loro  estremità 
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inferiore  sulla  membrana  propria  della  ghiandola,  e  cosi  gradatamente  ar- 
rivano fino  alla  superficie  della  mucosa  »  (Bizzozero). 

Anche  per  le  cellule  mucipare,  che  essenzialmente  si  distinguono  dagli 
epiteli  di  rivestimento,  si  ha  un  fatto  analogo:  anche  esse,  dopo  ripetuti 
atti  secretori,  si  distruggono  e  vengono  sostituite  da  altre,  per  le  quali  si  hanno 
speciali  focolai  di  produzione,  situati  anche  essi  nel  fondo  cieco  delle  ghian- 
<lole  tubulari.  Partendo  da  qui,  esse  si  spostano,  risalgono  gradatamente  la 
parete  del  tubulo  e  raggiungono  infine  la  superficie  della  mucosa. 

Mucosa  uterina.  —  I  processi  di  rigenerazione  della  mucosa  uterina  si 
sv.)lgono  generalmente  con  grande  attività,  sia  cdlorchè  la  mucosa  stessa 
si  prepara  a  ricever  l'uovo  fecondato  (Gebhard),  sia  a  riparare  le  perdite  di 
mucosa  postmestruali  (Wendeler,  Mandi),  o  puerperali,  nel  punto  ove  si 
<listaccò  la  placenta  (Strahl,  Kiersnowski,  Rathke),  o  provocate  artificial- 
mente mediante  atti  operatori  (raschiamento)  o  per  esperimento.  La  ri- 
parazione avviene  cosi  :  per  proliferazione  cariocinetica  delle  cellule  ri- 
maste, la  porzione  lesa  si  ricopre  di  uno  strato  di  cellule  appiattite  che  poi, 
seguitando  a  moltiplicarsi,  prendono  i  caratteri  di  quelle  della  mucosa  nor- 
male. Secondo  Bossi  da  queste  cellule  si  riformano  anche,  per  invaginazioni, 
le  ghiandole  della  mucosa  uterina. 

B.    —  TUAPIANTAMRNTO. 

Le  questioni  che  si  riferiscono  al  trapiantamento  od  innesto  di  un  fram- 
mento di  un  tessuto  in  un  altro,  hanno  una  notevole  importanza  teorica  per 
lo  studio  delle  proprietà  biologiche  generali  dei  tessuti  e  per  la  conoscenza 
delle  azioni  e  delle  influenze  che  certe  specie  di  cellule  possono  esercitare  su 
altre  :  inoltre  hanno  anche  un  grande  interesse  pratico  in  riguardo  a  certe 
operazioni  chirurgiche,  nelle  quali  è  necessario  di  riparare  estese  perdite  di 
tessuti.  Il  problema  principale  su  tale  rapporto  è  il  seguente  :  in  quali  casi 
è  possibile  che  un  gruppo  di  cellule,  distaccate  da  un  organo,  e  [K)Ste  a  con- 
tatto di  un  altro,  possano  quivi  seguitare  a  vivere,  a  riprodursi,  a  svolgere 
le  loro  proprie,  specifiche  funzionalità? 

Straordinariamente  numerose  sono  le  ricerche  fatte  su  questo  argomento, 
ma  poiché  esse  hanno  dato  sempre  resultati  assai  differenti,  una  teoria 
completa  sull'innesto  dei  tessuti  animali  non  può  ancora  in  nessun  modo 
venir  formulata.  Ed  è  perciò  che  qui  ci  limiteremo  a  considerare  alcune 
«Ielle  principali  questioni. 

L  —  Innesto  di  tessuti  appartenenti  ad  animali  di  specie  et  inali 

o  differenti. 

Esistono  nella  letteratura  citazioni  di  casi,  in  cui  riuscirono  innesti  di  tes- 
suti appartenenti  ad  animali  di  una  specie,  sopra  animali  di  specie  diversa. 
Reverdin  asserisce  che  la  pelle  di  rana,  trasportata  su  lesioni  cutanee  del- 
l'uomo vi    attecchisce;  Mantegazza  cita  il  caso  di  uno  sprone   di  gallo  tra- 
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piantato  sull'orecchio  di  un  bue:  Stellwagg  afferma  d'aver  trapiantato 
mucose  di  coniglio  sulla  congiuntiva  dell'uomo.  Ma  le  ricerche  di  Bere- 
sowsky  dimostrarono  poi  che  è  impossibile  trapiantare  la  pelle  di  un  ani- 
male su  perdite  di  cute  di  un  animale  di  specie  differente;  quelle  di  Woltìer 
contraddissero  ai  resultati  di  Stellwagg  ;  quelle  infine  di  molti  altri  autori 
condussero  alla  affermazione,  che  è  in  ogni  caso  impossibile  la  simbiosi  di 
tessuti  appartenenti  a  specie  animali  divei'se,  e  che  anzi  nei  tentativi  di  tali 
innesti,  le  cellule  trapiantate  sono  immancabilmente  e  rapidamente  distrutte. 
Questi  fenomeni  di  antagonismo  cellulare  hanno  invero  una  grande  impor- 
tanza e  dipendono  probabilmente  dal  fatto  che  i  succhi  organici  di  un  ani- 
male contengono  sostanze,  che  spesso  sono  molto  tossiche  i>er  i  protoplasmi 
cellulari  di  un  animale  di  specie  divei'sa,  come  si  è  potuto  con  facilità  con- 
statare a  proposito  delPazione  emolitica  che  certi  sieri  di  sangue  esercitaiìo 
su  corpuscoli  rossi  di  animali  ilifferenti. 

Invece  gli  innesti  tra  tessuti  di  animali  che  differiscono  poco  fra  lun», 
hanno  una  certa  probabilità  di  attecchire  e  questa  probabilità  ù  tanto  mag- 
giore quanto  minori  sono  le  differenze  delle  specie  a  cui  appartengono  gli 
animali  in  esperimento:  così  con  facilità  attecchisce  la  pelle  del  negro  sul 
bianco  (Pollack,  Johnsen,  Smith)  e  la  pelle  del  bianco  sugli  individui  di 
razza  bruna  o  nera  (Troup,  Maxwell).  Il  massimo  delle  probabilità  di  at- 
tecchimento si  ha  poi  quando  l'innesto  si  fa  tra  tessuti  eguali  appartenenti 
allo  stesso  individuo  {autoplastica). 

II.  —  Innesti  omoplastici  ed  eteroplastici  ^}. 

Per  innesto  omopìastico  si  intende  l'impiantamento  di  una  porzione  di 
un  dato  tessuto  in  un  tessuto  omologo,  appartenente  ad  un  altro  animak?, 
ma  della  stessa  specie.  Nel  caso  contrario,  cioè  della  diversità  dei  tessuti, 
si  parla  d'innesto  eteroplastico. 

Secondo  molti  autori,  e  specialmente  secondo  i  clinici  che  si  occuparoiK» 
di  innesti  nell'uomo,  soltanto  gli  innesti  omoplastici  avrebbero  la  capacità 
di  attecchire.  Tuttavia  Ollier  e  Adamkiewicz  affernìano  che  frammenti  di 
t)sso  possono  seguitare  a  vivere,  se  deposti  sotto  la  pelle  di  individui  tlella 
stessa  specie,  e  secondo  Bert  nei  topi  riescono  anche  gli  innesti  sottocutanei 
di  code  o  di  membri  intieri  scorticati.  Pezzetti  di  milza  attecchiscono  l)enis- 
Simo  nel  peritoneo,  e  secondo  Eiselberg,  in  porzioni  di  tiroide  trapiantati 
pure  nella  cavità  peritoneale  anche  le  cellule  epiteliali  seguitano  a  vivere,^ 
a  riprodursi  e  anche  a  funzionare,  poiché  la  tiroidectomia  ulteriormente  pra- 
ticata ne^li  animali  che  avevano  subito  questi  innesti,  non  provocò  poi  la 
tetania  strumipriva. 


*)  óao'.oi  -sz  uguale  ;  "teoo;  :=  dissimile  ;  :r/zcTw  m  fo«;gio. 
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Altre  ricerche  dettero  invece  resultati  contrari.  Barth  afferma  infatti  che, 
[).  es.,  mai  frammenti  di  osso  attecchiscono  su  altri  tessuti  e,  secondo  Volk- 
niann  i  muscoli  e  secondo  Stroebe  i  nervi,  trapiantati  altrove  non  attecchi- 
scono mai.  Recentemente  Knauer  ed  Herlitzka  dimostrarono  che,  mentre  nel^ 
trapianto  omoplastico  Tovaio  adulto  attecchisce,  neirinnesto  eteroplastico 
esso  degenera  in  gran  parte  od  intieramente. 

Roux  poi  ottenne  resultati  divei^si  e  concluse  che  l'attecchimento  si  veri- 
fica con  molto  maggior  probabilità,  se  si  tratta  di  tessuti  che  provengono 
dallo  8tess<:)  foglietto,  ma  che  talvolta  esso  avviene  anche  tra  epiteli  d'origine 
endotermica  ed  epiteli  d'origine  ectodermica. 

Raehlmann  afferma  che  tessuti  eguali,  dello  stesso  individuo,  tanto  più  fa* 
cilmente  attecchiscono  Turi  sulFaltro,  quanto  più  granile  è  l'affinità  vegeta- 
tiva delle  loro  cellule. 

Fra  gli  innesti  eteroplastici  vanno  notati  anche  quelli  fatti  con  tessuti  di 
origine  patoU)gica  (pezzetti  di  carcinomi  o  di  sarcomi)  su  tessuti  normali  di 
differente  natura.  Alcuni  autori  (Guyon,  Langenbeck,  Hanauj  ebbero  da 
queste  esperienze  resultati  positivi,  ed  il  pezzetto  innestato  diventò  il  punto 
<li  origine  di  un  nuovo  tumore,  altri  invece  (Klebs,  Fischel,  Billroth)  ebbero 
<  la  analoghe  ricerche  resultati  al  tutto  negativi. 

ili.  —  Innesti  con  tessute  poco  differenziati. 

Su  questo  argomento  si  ha  nelle  ricerche  eseguite  dai  vari  autori  una 
notevole  concordanza,  concordanza  che,  come  abbiamo  visto,  manca  nei 
casi  precedenti.  Una  tale  uniformità  di  resultati  permette  di  formulare 
senz'altro  questo  enunciato  :  quanto  minore  è  la  diflerenziazione  raggiunta 
dalle  cellule  tlel  tessuto  da  trapiantarsi,  tanto  più  facile  è  l'attecchimento. 

Ciò  è  del  resto  facile  a  comprendersi,  inquantochè  le  cellule  poco  diffe- 
renziate j  posseggono,  in  c<ìnfronto  con  cellule  assai  differenziate,  una  maggior 
imlipenden^a,  una  più  grande  adattabilità  verso  nuove  condizioni  di  am- 
biente, una  considerevolissima  capacità  proli  fé  rati  va.  in  conseguenza  di  ciò 
5ii  può  dire,  che  capacità  di  attecchimento  negli  innesti  e  capacità  rigenera- 
tive sono  proprietà  che  si  comportano  con  un  certo  parallelismo. 

Infatti  le  specie  animali  più  basse,  nelle  quali  i  fatti  rigenerativi  raggiun- 
gono la  loro  più  alla  espressione,  sono  le  più  adatte  per  esperienze  di  innesto 
che  diano  resultati  positivi.  Questo  infatti  fu  dimostrato  dalle  belle  ricer- 
che di  Trembley  e  di  WetzeI  suWIIf/dra  ViridiSy  da  Joest  sui  lonìbrichi,  da 
Boni  e  da  Barfurth  sugli  anfibi,  animali  tutti  capaci  <lei  più  meravigliosi  fe- 
iiomeni  di  rigenerazione. 

Ancora  più  interessanti  sono  i  resultati  ottenuti  con  cellule  embrionali,  tra- 
[>iantate  s<:»pra  animali  adulti.  Queste  esperienze  furono  iniziate  in  rapporto 
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alla  ipotesi  di  Cohnheim  sulla  etiologia  dei  tumori,  secondo  la  quale  ap- 
punto i  tumori  stessi  si  originerebl)ero  da  germi  embrionali,  rimasti  entro  i 
tessuti  adulti.  Questa  ipotesi  spinse  Zaiin,  Leopold  e  più  recentemente  Fi- 
scher a  fare  innesti  con  tessuti  embrionali,  a  fine  di  vedere  se  da  essi  si  svilup- 
passero tumori,  e  così  si  potè  constatare  che  in  tali  casi  l'innesto,  anche  ete- 
roplastico,  attecchisce  assai  più  facilmente  che  non  nel  caso  che  si  usino  tes- 
suti adulti.  Fere  trapiantò  pezzetti  di  embrioni  di  polli  in  polli  adulti,  e  vide 
svilupparsi,  nel  punto  dell'innesto,  dei  noduli  costituiti  in  parte  da  un  tessuto 
cartilagineo,  in  parte  da  un  tessuto  embrionario  poco  ben  definito  ;  ed  ulti- 
mamente A.  Birch-Hirschfeld  e  Garten  impiantarono  nel  fegato  di  vari 
anhnali  (capre,  conigli,  polli)  tessuti  estratti  da  embrioni  giovanissimi  e 
dissociati  molto  finamente.  Nei  fegati  degli  animali  in  esperimento  si  svi- 
lupparono allora  noduli  di  tessuto  cartilagineo,  o  di  tessuto  adenoide  o  schiet- 
tamente epiteliale. 

Da  queste  esperienze  risultò  cosi  un  fatto  che  merita  di  esser  posto  in 
evidenza  per  la  importanza  che  ha  in  riguardo  alle  teorie  generali  sulla 
differenziazione.  Le  cellule  impiantate  proseguirono,  sebbene  si  trovassero 
in  un  ambiente  intieramente  diverso  dal  loro  ambiente  normale,  a  differen- 
ziarsi, come  neirontogenesi  dei  corrispondenti  embrioni  normali,  e  «  da  cel- 
lule, aventi  un  carattere  assai  poco  espresso,  si  sviluppò  in  un  caso  tessuto 
cartilagineo  tìpico,  in  altri  casi  sorsero  tessuti  dotati  di  proprietà  epiteliali 
o  adenoidi  »  (A.  Birch  -  Hirschfeld  e  Garten,  pag.  159).  Un  tal  resultato 
sta  evidentemente  in  appoggio  delle  teorie  preformiste  della  differenziazione, 
poiché  dimostra  che  la  differenziazione  è  in  certo  modo  indipendente  dalFam- 
biente  ove  le  cellule  si  sviluppano  (mentre,  come  ablùamo  visto,  Hertwitr 
ammette  che  i  fattori  della  differenziazione  risiedano  nelle  condizioni  dell'am- 
biente  e  nelle  influenze  reciproche  tra  cellule  e  cellule)  e  risulta  invece  da 
fattori  interni,  propri  delle  cellule  stesse,  i  quali  seguitano  ad  agire  ovunque 
le  cellule,  che  debbono  differenziarsi,  vengano  trasportate. 
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CAPITOLO  X. 

Degenerasioni. 

Degenerazioni.  —  Rigonfiamento  torbido,;  caratteri  macroKropici  e  microscopici  degli 
organi  degenerati;  reazioni  microchimiche;  organi  nei  qnali  si  verifica  il  rigon- 
fiamento torbido  ;  teorie  ani  significato  e  snl  meccanismo  di  formazione  dei  gra- 
nali; canse  del  rigonfiamento  torbido;  esiti.  —  Degenerazione  vacuolare.  —  De- 
generazione jalina:  reperti  microscopici;  meccanismo  del  processo  Jalino  :  cause 
della  degenerazione  jalina.  —  Degenerazione  mucosa  e  colloide  :  proprietà  chi- 
miche della  mucina  e  della  sostanza  colloide;  reazioni  microchimiche:  natura 
della  metamorfosi  mucosa.  —  Degenerazione  amiloide:  natura  <*  proprietsi  chi- 
miche della  sostanza  amiloide;  proprietà  inicrochimiche  deiramiloide  ;  caratt(>ri 
della  degenerazione  amiloide  in  vari  tessuti;  teorie  snl  meccanismo  di  forma- 
zione dell'amiloide;  relazione  tra  la  degenerazione  amiloide  e  la  Jalina  :  cause; 
esiti  della  degenerazione  amiloide.  —  Metamorfosi  cherntinica:  Proprietà  chi- 
miche della  cheratina  ;  meccanismo  di  formazione  della  cheratina  ;  processi  di 
cheratinizzazione  con  carattere  patologico.  —  Pigmentazione:  Formazione  di 
pigmenti  nei  tessuti  normali;  natura  chimica  dei  pigmenti  normali;  formazione 
del  pigmento  nei  tumori  melanotici  ;  degenerazione  pigmentjiria.  —  Degenera- 
zione gi'assa:  qualità  chimiche  dei  grassi  negli  organi  degenerati;  melodi  di 
ricerca  del  grasso:  aspetti  macroscopici  e  microscopici  degli  organi  degenerati; 
(•ause  della  degenerazione  gnissa;  teorie  sul  meccanismo  con  cui  il  processo  della 
degenerazione  grassa  si  compie  ;  esiti  della  degenerazione  grassa.  —  Alterazioni 
degenerativo  del  nucleo:  rigonfiamento  e  raggrinzamento  del  nucleo:  vacuoliz- 
zazione :  degenerazione  grassa  del  nucleo  ;  gemmaziimi  nucleari  ;  degenerazi(»ne 
pigmentaria  ;  mineralizzazione  del  nucleo  ;  alterazioni  della  cromatinsì  ;  picnosi  ; 
cariorexi  ;  scomparsa  del  nucleo.  —  Processi  degenerativi  nelle  cellule  nervose: 
alterazioni  secondarie  a  mutilazioni  dei  prolungamenti  cellulari  ;  alterazioni  pri- 
marie. —  Degenerazione  dello  fibre  nervose  :  alterazioni  consecutive  a  soluzioni 
dì  continuità  delle  fibre;  alterazioni  delle  fibre  provocate  da  agenti  tossici  cir- 
colanti ;  alterazioni  fiogistiche  delle  fibre  nervose.  —  Degenerazione  <lelle  fibre 
muscolari  striate  (degenerazicme  cerea). 

Dobbiamo  cominciare  questo  capitolo  con  alcune  considerazioni  generali 
sulla  morte  del  protoplasma,  poiché  t>  ora  necessario  di  introdurre  il  con- 
cetto (li  necrohiosl^),  mediante  il  quale  i  processi  de^^enerativi  possono  ve- 
nire più  facilmente  interpretati. 

Come  abljiamo  precedentemente  accennato,  la  morte  del  protoplasma  con- 
diste in  un  turbamento  profondo  della  sua  jìarticolare  struttura  fisico-chimica, 
ili  guisa  che  le  capacità  funzionali  della  sosttmza  vivente,  che  sono  hidisso- 
lubilmente  legate  a  tale  struttura,  non  hanno  più  possi])iIità  di  esplicarsi. 


')  Ji/.y,i  n  morto  ;  ,5  o;  =  vita. 
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Questo  turbamento  nella  struttura  del  protoplasma,  che  può  essere  deter- 
minato (la  una  infinità  di  cause,  può  in  un  primo  periodo  non  essere  ac- 
compagnato da  modificazioni  morfologiche  e  chimiche,  rivelabili  mediante  i 
mezzi  che  noi  possediamo  per  lo  studio  degli  elementi  cellulari,  poiché  questi 
possono,  morti,  conservare  gli  stessi  aspetti  e  le  stesse  reazioni  microchi- 
miche che  mostravano  quando  erano  in  vita.  Specialmente  ciò  avviene  al- 
lorché la  morte  é  determinata  da  una  coagulazione  rapida  delle  proteine 
protoplasmatiche,  come  per  es.  succede  quando  uccidiamo  i  tessuti  animali, 
volendo  conservarne  la  struttura  per  studi  istologici  (fissazione). 

In  altri  casi  invece,  ed  assai  più  di  frequente,  il  protoplasma  morto  va 
ulteriormente  incontro  ad  una  serie  di  trasformazioni  fisiche  e  chimiche,  che 
ne  cangiano  essenzialmente  la  costituzione. 

Queste  considerazioni  fanno  comprendere  subito,  come  sia  naturale  distin- 
guere, nello  studio  delle  alterazioni  che  per  la  morte  dei  protoplasmi  si  in- 
ducono nei  tessuti,  questi  due  fatti  ben  diversi  tra  loro,  e  una  tale  distinzione 
la  dobbiamo  già  a  Virchow,  il  quale  introdusse  due  tliffcrenti  parole  per 
distinguerli. 

Virchow  nella  sua  Patologia  cellulare  indica  col  nome  di  necrosi  quei 
processi  mortali  che  non  inducono  considerevoli  alterazioni  di  struttura  e 
di  composizione  chimica  nei  tessuti  in  cui  si  verificano.  Col  nome  poi  di 
necrobiosi  comprende  quei  processi  di  mortificazione,  che  sono  accompa- 
gnati da  gravi  trasformazioni  e  specialmente  da  fluidificazione.  Secondo 
questa  definizione  di  Virchow,  alla  parola  necrobiosi  si  viene  a  dare  un  con- 
cetto più  esteso,  il  quale  esce  dai  limiti  che  il  valore  etimologico  della  pa- 
rola determina;  poiché,  j)er  es.,  accettando  la  definizione  di  Virchow  sen- 
z'altro, si  dovrebbero  indicare  col  nome  di  processi  necrobiotici  anche  le 
alterazioni  cellulari  nei  focolai  di  gangrena  putrida,  alterazioni  in  tutto  iden- 
tiche a  quelle  che  si  verificano  nei  cadaveri  e  che  non  dipendono  in  nulla 
dalle  attività  vitali  dell'organismo.  Klebs  determinò  più  esattamente  il  con- 
cetto della  necrobiosi,  indicando  con  questa  parola  processi  di  lento  morire 
dei  protoplasmi  che  si  svolgono  contemporaneamente  alio  insorgere  di  alte- 
razioni, le  quali   in   parte  sono  da  considerare  come  manifestazioni  vitali. 

Allorché  porzioni  più  o  meno  grandi  di  sostanza  vivente  muoiono  in  un 
organismo,  mentre  all'intorno  restano  elementi  vivi  ed  attivi,  per  opera  di 
questi  ultimi  si  inducono  nella  sostanza  morta  alterazioni  speciali,  diverse 
nei  vari  casi,  ma  sempre  dipendenti  dall'influenza  degli  elementi  vitali  cir- 
costanti. Cotali  alterazioni  meritano  veramente,  in  conformità  della  etimo- 
logia della  parola,  l'appellativo  di  necrobiotiche. 

D'altra  parte  la  parola  necrosi  *)  deve  essere  risorbata  a  quei  fenomeni  di 


1)  vE/.od;  zz  morto. 
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morte  e  di  successive  alterazioni  degli  organismi,  le  quali  non  dipendono 
affatto  dall'influenza  delle  parti  rimaste  viventi,  ma  dipendono  piuttosto  da 
azioni  fisiche  o  chimiche  determinate  dairambiente. 

Più  tardi  parleremo  di  processi  necrobiotici  che  avvengono  in  gruppi  di 
cellule  morte  e  rimaste  incluse  in  tessuti  viventi,  ora  dobbiamo  esaminare 
un  altro  lato  di  questa  stessa  questione. 

Come  si  verifica  continuamente  il  caso  che  alcune  cellule  appartenenti  ad 
un  organismo  muoiano  e  Tindividuo  seguiti  a  vivere  o  in  uno  stato  perfetta- 
mente normale  ovvero  in  condizioni  patologiche  più  o  meno  gravi,  cos'i  può 
darsi  che  in  una  cellula  muoiano  piccole  porzioni  di  protoplasma,  pur  re- 
siando  la  cellula  viva  nella  sua  individualità.  Anche  senza  tornare  ad  am- 
mettere gradi  di  individualità  più  semplici  della  cellula  (plastiduli,  biopla- 
sti),  si  può  ritenere  giusto  questo  concetto,  giacché  per  asserire  che  si  tratta 
<li  un  Individuo  non  è  necessario  il  fatto  della  indivisibilità. 

Asportando  o  uccidendo  con  una  punta  di  ago  arroventato  una  parte  di 
uno  Stentor  Hosselii  (un  infusorio),  si  è  visto  che  la  cellula  non  muore,  ma 
riforma  anzi  la  parte  perduta  e  così  è  lecito  ammettere  che,  anche  nelle 
cellule  che  costituiscono  i  tessuti  degli  organismi  superiori,  possano  mortifi- 
carsi alcune  porzioncine  di  protoplasma,  senza  che  per  questo  la  intera  cel- 
lula vada  a  morire.  Queste  porzioncine  di  protoplasma  morto  costituiscono 
dei  veri  e  propri  focolai  endocellulari  di  mortificazione,  che  restano  circon- 
dati da  sostanza  vivente  e  che  per  questo  vanno  incontro  a  processi  necro- 
biotici *). 

Le  alterazioni  strutturali  e  chimiche,  che  si  producono  nelle  cellule  per 
questi  processi  necrobiotici,  sono  designate  col  nome  antico  di  degenerazioni 
o  di  metamorfosi,  e  di  queste  ora  ci  occuperemo. 

11  Lukianow  giustamente  osserva  che  questa  parola  degenerazione  non  è 
al  tutto  propria.  Il  verbo  degenerare^  secondo  il  suo  valore  etimologico, 
significa  differire  in  peggio  dai  procreatori,  e  in  biologia  ha  ricevuto  un 
nuovo  significato  e  vale  come  retrocedere  nello  sviluppo  in  cui  un  essere 
vivente  si  è  incamminato,  o  meglio  non  arrivare  a  quel  determinato  grado 
di  sviluppo  che  rindividuo,  per  la  specie  a  cui  appartiene,  dovrebbe  rag- 
iziungere.  Ora  si  vede  subito  che  nessuno  di  questi  due  concetti  ha  che  ve- 
liere con  i  fatti  indicati  col  nome  di  degenerazioni.  Più  appropriata  è  la  pa- 
rola metamorfosi,  in  quantochè  il  protoplasma,  in  preda  ai  processi  regres- 
sivi di  cui  si  tratta,  muta  in  realtà  forma  e  costituzione. 

Tuttavia,  per  quanto  giustificata,  una  tale  questione  non  ha  che   una  im- 


')  Questa  stessa  opinione  è  stata  espre8sa  da  Klemm  :  «  Sovente  si  spegne  la  vita 
*;«»Io  in  piccole  porzioni  dentro  la  cellula,  alcune  parti  muoiono  e  subito  la  sostanza 
vivente  si  separa  dalla  morta». 

LUSTIG.    -  Voi.  I.  —  42, 
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portanza  assai  relativa,  e  possiamo  senza  ciifficoltà  conservare  questa  antica 
parola  degenerazione,  pur  dando  ad  essa  il  significato  che  sopra  abbiamo 
esposto. 

Prima  di  parlare  delle  varie  forme  di  degenerazioni  che  sono  state  stu- 
diate negli  organismi  più  elevati,  dobbiamo  premettere  alcune  considera- 
zioni generali. 

In  primo  luogo,  tenendo  conto  del  fatto  che  le  attività  funzionali  di  una 
cellula  dipendono  strettamente  dalla  quantità  <li  sostanza  vivente  che  com- 
pone la  cellula  stessa,  si  comprende  subito,  come  una  diminuzione  in  quan- 
tità di  questa  sostanza  vivente,  una  perdita  di  porzioi.i  di  protoplasma,  le 
quali,  essendosi  metamorfosate  non  sono  più  capaci  di  funzionare,  importi 
un  abbassamento  delle  attività  biologiche  della  cellula  colpita  e  talvolta 
anche  una  totale  sospensione  di  tutte  queste  attività.  Cosi  una  cellula  se- 
cernente,  che  sia  stata  colpita  da  un  processo  di  degenerazione,  cioè  nella 
quale  certe  porzioni,  anche  i)iccolissime,  di  protoplasma  siano  cadute  in  [)reda 
a  processi  necrobiotici,  non  produrrà  più  secreto  fn  quantità  normale  o  an- 
che non  ne  produrrà  più  affatto;  una  fibra  muscolare,  avendo  perduto  i>er 
degenerazioni  alquanto  della  sua  sostanza  contrattile,  si  contrarrà  meno 
intensamente  o  non  potrà  più  in  nessun  modo  contrarsi. 

Per  analogia  si  può  anche  ammettere  che  la  capacità  nutritiva,  i  fatti  me- 
tiUjolici  in  genere  risultino  diminuiti  nei  processi  di  degenerazione  delle  cel- 
lule, e  questo  fatto  può  essere  causa  di  ulteriori  modificazioni. 

Le  conseguenze  di  questo  abbassamento  o  in  certi  casi  della  sospensione 
della  funzionalità  nelle  cellule  di  certi  organi  i>ossono  essere  assai  gravi  per 
l'individuo,  a  cui  le  cellule  degenerate  appartengono.  Così,  per  es.,  la  asistolia 
è  sovente  la  conseguenza  di  un  processo  degenerativo  che  ha  col[)ito  le  fìbi^e 
del  miocardio.  Simili  lesioni  funzionali  costituiscono  Hìntomi,  che  accompa- 
gnano le  alterazioni  anatomo-patologiche  in  cui  queste  degenerazioni  consi- 
stono. Ma  non  è  nostro  compito  di  occuparci  ora  di  tali  questioni. 

Consideriamo  ora  da  un  punto  ili  vista  generale  (che  dei  momenti  etio- 
logici  particolari  ad  ogni  singola  forma  di  metamorfosi  tratteremo  fra  poco), 
quali  sono  i  fattori  capaci  di  indurre  nelle  cellule  fenomeni  degenerativi. 
In  conseguenza  di  quanto  abbiamo  detto,  che  cioè  tali  fenomeni  degene- 
rativi consistono  essenzialmente  nel  mortificarsi  di  alcune  limitate  por- 
zioni del  citoplasma  cellulare,  potremo  affermare  che  i  fattori  di  cui  trat- 
tiamo sono  in  generale  tutti  quelli  che  sono  capaci  di  alterare  fisicamente  o 
chimicamente  la  costituzione  del  protoplasma,  ed  inoltre  tutti  quelli,  che  im- 
pediscono il  regolare  svolgimento  dei  processi  metabolici  e  nutritivi  del  i>r«ì- 
toplasma  stesso. 

Tra  i  primi  vanno  annoverate  moltissime  sostanze  tossiche,  sia  di  origine 
estranea  all'organismo,  J^ia  di  origine  endogena  {autolniossicazionh,  le  quali, 
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giluigeruio  alle  cellule  con  la  via  dei  succhi  nutritizi,  ledono  chimicamente 
il  protoplasma.  Anche  l'hmalzarsi  della  temperatura  al  di  sopra  del  normale 
è  una  frequente  causa  di  degenerazioni. 

Riguar<lo  alle  lesioni  del  metabolismo  come  elementi  di  metamofosi,  espli- 
cheremo ancora  il  concetto  sopra  enunciato,  ricordando  come  una  anomalia 
qualsiasi  nel  ritmico  alternarsi  delle  fasi  metaboliche  divenga  subito  causa 
di  profonde  alterazioni  nella  sostanza  vivente.  Basta  che  in  una  molecola 
proto[)lasmatica  alla  fase  disintegrativa  non  succeda  subito  una  reintegra- 
zione, perchè  si  susseguano  e  si  continuino  processi  disintegrativi,  che  ridu- 
cono il  protoplasma  vivente  ad  un  insieme  di  proteine  al  tutto  inattive.  Nu- 
men)se  esperienze  infatti  dimostrano,  che  molti  fenomeni  degenerativi  ora 
sono  una  conseguenza  della  semplice  diminuzione  di  elementi  nutritizi  dis- 
ponibdi  per  le  cellule,  di  una  diminuzione  insomma  di  fatti  anabolici,  ora 
accompagnano  le  rapide  ed  intense  disgregazioni  delle  sostanze  proteiche 
<lei  tessuti,  le  quali  si  manifestano  con  Teccedere  di  prodotti  escretivi  (espe- 
rienze di  Bauer  neiravvelenamento  del  fosforo). 

Per  ultimo  dobbiamo  dir  qualche  cosa  sugli  esiti  in  genere  di  questi  pro- 
cessi degenerativi.  Allorché  entro  una  cellula  si  sono  formati  quei  focolai 
necrobiotici  che  secondo  noi  caratterizzano  il  processo  degenerativo,  quale 
t''  la  sorte  della  cellula  stessa?  quali  sono  le  trasformazioni  ultime  a  cui 
questi  elementi  mortificati  vanno  incontro? 

Talvolta  questi  elementi  mortificati  non  hanno  tempo  di  subire  gravi  mo- 
dificazioni chimiche:  le  sostanze  di  cui  si  compongono  rimangono  allo  stato 
di  sostanze  proteiche  e  vengono  rapidamente  riassorbite;  nelle  cellule  si  ri- 
genera il  protoplasma  perduto  e  si  ha  una  restitutio  ad  Integrum,  Talvolta 
invece  assai  profonde  sono  le  modificazioni  chimiche,  che  in  questi  elementi 
si  verificano,  e  le  sostanze  proteiche  suddette  si  cangiano  in  altre  sostanze 
di  diversa  natura  e  più  dilUcilmente  riassorbibili  o  eliminabili.  Se  poi  le 
cause  che  determinarono  da{)prima  lo  iniziarsi  del  fatto  degenerativo  segui- 
tano a  sussistere,  allora  nuove  parti  di  protoplasma  si  mortificano  e  si  tras- 
formano, i  focolai  necrobiotici  endocellulari  si  ingrandiscono  e  si  può  giun- 
gere fino  alla  morte  e  alla  completa  trasformazione  di  intiere  cellule,  di 
intiere  porzioni  di  tessuti  e  di  organi. 

Infine  accenniamo  ad  un'altra  questione,  quella  della  classificazione  dei 
vari  processi  degenerativi.  In  realtà  non  ci  sembra  che  una  taJe  classifica- 
zionf*  sia  veramente  necessaria,  giacché  i  processi  degenerativi  fino  ad  ora 
studiati  sono  assai  pochi.  Inoltre  manca  un  criterio  razionale  per  una  tale 
rlassificazione.  Alcuni  assumono  per  tale  criterio  la  natura  chimica  dei  pro- 
dotti metamorfici  del  protoplasma  e  distinguono  le  degenerazioni  in  albu- 
minoidee,  e  in  degenerazioni  delle  sostanze  ternarie. 

Anche  noi  seguiremo  questo  ordine  e,  dopo  le  metamorfosi  che  apparten- 
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gono  al  gruppo  delle  jaline,  descriveremo  le  pigmentazioni  e  poi  la  degene- 
razione grassa.  Faremo  quindi  speciale  menzione  delle  principali  alterazioni 
nucleari,  e,  dopo  aver  così  trattato  dei  processi  degenerativi  che  colpiscono 
indifferentemente  cellule  di  varia  specie,  passeremo  ad  alcune  forme  si)eciali 
di  degenerazioni,  le  quali  hanno  caratteri  propri,  appunto  perchè  si  verilì- 
cano  in  cellule  altamente  differenziate,  dotate  di  funzioni  specifiche  e  di 
strutture  particolari. 

A.  —  Rigonfiamento  torbido. 

Cominciamo  col  trattare  di  questa  specie  di  metamorfosi,  perchè  essa  rap- 
presenta uno  stadio  iniziale  di  vari  processi  necrobiotici  che  si  possono  ve- 
rificare in  una  cellula:  il  prodotto  della  degenerazione  consiste  in  questo 
caso  in  proteine  provenienti  direttamente  dal  protoplasma.  Questa  speciale 
alterazione  cellulare  fu  scoperta  e  descritta  da  Virchow,  il  quale  le  dette  il 
nome,  che  anche  adesso  è  usato,  di  rùjon  fi  amento  torbido  o  di  metamorfosi 
granulare  albuminosa. 

I.  —  Caratteri  macroscopici  e  microscopici  degli  organi  degenerati. 

All'esame  microscopico  gli  organi  colpiti  da  questo  processo  degenerativo 
appaiono  lievemente  aumentati  di  volume,  ricchi  di  acqua,  di  aspetto  tor- 
bido, senza  quello  splendore  umido  che  è  proprio  dei  tessuti  sani.  Dalle  su- 
perflci  di  taglio  fuoriesce  un  liquido  torbido  as>«ai  abbondante. 

All'esame  microscopico  le  singole  cellule  mostrano  alterazioni  facilmente 
riconoscibili. 

Uno  dei  caratteri  più  evidenti  è  Taumento  delle  dimensioni  al  dis«»pra 
della  media  normale,  aumento  che  dipende  da  un  maggior  contenuto  di 
acqua.  Il  protoplasma  è  come  idropico,  sebbene  non  vi  si  veilano  vacuoli. 
Anche  il  nucleo  appare  spesso  rigonfio,  con  membrana  nucleare  tesa  :  vi 
si  vedono  talvolta  degli  spazi  chiari,  ove  il  carioplasma  sembra  come  rare- 
fatto; spesso  le  masse  di  cromatina  sono  as^ai  frammentate. 

II.  —  Reazioni  microchiìniche. 

Ma  il  fatto  caratteristico  è  che  il  protoplasma  è  tutto  cosparso  di  pic(N)li 
granuli  che  hanno  dimensioni  e  forme  differenti  :  più  spesso  jierò  sono  i\>- 
tondi  (v.  fig.  87  e  88).  (osservando  a  fresco  le  cellule  così  alterate  si  vede  subito 
che  essi  hanno  una  maggior  rifrangenza  in  confronto  del  protoplasma  nor- 
male. Questi  granuli  posseggono  le  reazioni  microchimiche  seguenti  :  si  di- 
sciolgono negli  alcali  diluiti  e  si  rigonfiano  se  trattati  con  soluzione  <li  acid<ì 
acetico  airi  **  q.    In  soluzioni  più  forti  di    questo    acido,    si    disciolgono    in- 
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vece  completamente.  Non  si  disciolgono  neiretere  o  nel  cloroformio,  e  ciò 
basta  per  distinguerli  dalle  granulazioni  di  grasso,  con  cui  talvolta  hanno 
somiglianza.  Trattando  il  tessuto  con  una  soluzione  di  zucchero  e  acido  sol- 
forico diluito,  questi  granuli  si  colorano  in  rosso.  Su  di  essi  si  possono  osser- 
vare anche  le  altre  reazioni  colorate  delle  proteine.  11  jodio  li  colora  in 
bruno. 
Nelle  sezioni  di  pezzi  fissati  con  i  soliti  metodi,  questi   granuli   non    mo- 


Fig.  87.  —  Rigonfiamento  torbido  in  un  epitelio        Fijr.  HS.  —    Kij^onflamento    torbido  degli  epiteli 

renale  di  Spelerpet  intosaicato  con  foiil'oro.  renali.  Sezione  di  due  canalicoli  del  rene  di  un 

Ingr.  050  d.  (disegno  originale).  coniglio  avvelenato  con  arsenico  (diHegno  orig.). 

Ingr.  050  d. 

Strano  proprietà  di  colorazioni  specifiche,  ma  si  tingono  con  i  colori  acidi 
come  il  citoplasma  normale.  Nei  preparati  colorati  con  ematossilina  e  cosina 
o  con  Temateina  di  ApAthy  essi  si  rendono  particolarmente  evidenti. 

HI.  —  Organi,  nei  quali  si  rerifica  il  rigonfiamento  torbido. 

In  moltissimi  tessuti  si  può  osservare  questa  metamorfosi,  ma  specialmente 
nelle  cellule  del  fegato,  dei  reni,  della  mucosa  del  tubo  gastroenterico  e  nelle 
fibre  muscolari  del  cuore.  Nei  reni  il  rigonfiamento  della  cellula  produce  la 
occlusione  completa  di  molti  canalicoli  (v.  fìg.  88).  Sembra  che  anche  certi 
elementi  nervosi  possano  presentare  questa  alterazione;  il  Winogradow  la 
ha  osservata  nelle  cellule  ganglionari  del  cuore. 

IV.    —    Teorie  sul  siyni ficaio   e   sul   meccanismo   di   formazione 
dei  fjranuli  caratteristici  di  questo  processo  degenerativo. 

Virchow  formulò  per  il  primo  una  ipotesi  intorno  a  tale  questit)ne.  Egli 
parte  dalla  teoria  della  eccitabilità  del  protoplasma  e  afi'erma  che,  come 
ogni  altra  funzionalità  cellulare,  anche  la  capacità  di  assumere  elementi  di 
nutrizione  dipende  da  stimoli  deirambiente.  Se  l'intensità  di  questi  s'innalza 
sopra  la  norma,  pur  non  oltrepassando  certi  limiti,  si  ha  uno  speciale  ac- 
crescimento delle  cellule,  una  ipertrofia  fisiologica  ;  ma  se  questi  limiti  sono 
oltrepassati,  allora  cotali  stimoli  provocano  fatti  di  nutrizione  straordinaria- 
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mente  intensi,  per  cui  aumentano  entro  le  cellule  i  liquidi  nutritizi  e  si  ha 
il  rigonfiamento,  intanto  si  accresce  anche  il  protoplasma  ed  i  granuli,  che 
pur  sempre  esistono  in  esso,  divengono  assai  più  numerosi.  Cosi,  secondo 
Virchow,  il  rigonfiamento  torbido  sareblje  un  processo  per  sua  natura  attivo 
e  progressivo.  Ma  come  in  tali  casi  le  cellule  assumono  troppi  materiali 
in  poco  tempo,  questi  non  possono  venir  assimilati  convenientemente  e 
quindi  disturbano  la  normale  composizione  del  protoplasma.  Perciò  Virchow 
definisce  il  rigonfiamento  torbido  come  una  ipertrofia  acuta  con  tendenza 
alla  degenerazione;  con  ciò  egli  spiega  come  al  rigonfiamento  torbido  suc- 
cedano quasi  sempre  fatti  di  degenerazione  più  evidenti. 

Questa  teoria  di  Virchow  fu  assai  combattuta  e  si  osservò  specialmente 
che  se  il  rigonfiamento  torbido  fosse  di  tal  carattere  attivo,  non  si  dovrebbe 
aver  fin  da  principio  la  functio  laesa,  ma  al  contrario  si  verificherebbe  subito 
un  aumento  delle  .capacità  ftinzionali  delle  cellule  colpite,  come  si  ha  nella 
ipertrofia  fisiologica,  inoltre  nulla  sta  a  dimostrare  che  il  protoplasma  aumenti 
e  che  il  suo  arricchirsi  di  acqua  dipenda  da  un  attivo  assorbimento  di  liquidi 
nutritizi  e  non  piuttosto  da  una  passiva  infiltrazione. 

Tuttavia  Recklinghausen  si  avvicinò  all'opinione  di  Virchow,  ammettendo 
che  nelle  infiammazioni  parenchimali,  processi  che  coincidono  con  l'appa- 
rire del  rigonfiamento  torbido,  si  abbia  sovente  una  esagerata  produzione 
dì  sostanze,  dipendente  da  una  esagerata  attività  secretoria  delle  cellule  col- 
pite. Più  recentemenie  Lukianow,  tenendo  conto  delle  teorie,  che  abbiamo 
già  es[)osto,  sulle  produzioni  di  granuli  speciali,  quali  prodotti  dell'atti  vita 
metabolica  (secretoria)  delle  cellule,  ammise  che  i  granuli  che  si  ritrovano 
nelle  cellule  in  rigonfiamento  torbido  avessero  la  stessa  origine  e  fossero 
della  stessa  natura  dei  granuli  che  normalmente  si  producono;  e  che  quindi 
essenzialmente  il  processo  del  rigonfiamento  torbido  consistesse  in  una  certa 
alterazione  deir  attività  metabolica  delle  cellule,  specialmente  nel  senso 
di  un  aumento  di  questa.  E  così  chiaramente  si  vede  come  il  Lukianow  si 
avvicini  alle  idee  già  espresse  da  Virchow.  Ma  si  può  facilmente  obbiettare 
che  i  granuli  delle  cellule  in  rigonfiamento  torbido  hanno  caratteri  mor- 
fologici, ottici  e  microchimici  assolutamente  diversi  da  quelli  dei  granuli 
che  rappresentano  il  prodotto  deirattività  metabolica  defie  cellule  normali  ; 
ed  inoltre  se  questi  granuli  fossero  eguali  a  quelli  che,  per  es.,  si  pro- 
ducono in  una  cellula  ghiandolare  durante  un  atto  secretorio,  si  dovreblje 
avere,  per  le  cause  che  possono  provocare  il  rigonfiamento  torbido  in  una 
ghiandola,  un  aumento  nella  produzione  del  secreto  invece  che  la  sospen- 
sione di  questa  funzione,  come  in  realtà  si  verifica. 

Da  altra  parte  molti  altri  autori  hanno  riconosciuto  e  dimostrato  la  n.a- 
tura  prettamente  degenerativa  di  questa  alterazione,  iiicorderemo  che 
Cohnheim    ammette    formarsi   i    granuli  per  una  spontanea  precipitazione 
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o  coagulazione  delle  proteine  che  allo  stato  liquido  esistono  nel  protoplasma, 
ed  una  analoga  opinione  è  stata  sostenuta  da  Rindfleisch  e  da  Klebs. 

Troppo  in  lungo  ci  porterebbe  Tesarne  di  tutte  le  ragioni  che  militano  in 
favore  di  questa  seconda  teoria,  che  cioè  il  rigonfiamento  torbido  abbia  un 
carattere  assolutamente  degenerativo. 

I  granuli  che  compaiono  nelle  cellule  cos^  alterate  non  si  distinguono  dal 
protoplasma  normale,  se  non  per  una  maggior  compattezza  delle  sostanze  che 
li  costituiscono,  mentre  i  caratteri  chimici  restano  eguali  a  quelli  del  pro- 
toplasma normale.  Per  questo  e  per  altri  argomenti  è  ragionevole  pensare 
che  nella  trasformazione  del  protoplasma  in  tali  granuli  non  si  abbia  che 
un  mutamento  nella  struttura  molecolare  del  protoplasma.  Se  si  volesse  am- 
mettere con  Naegeli  che  nel  protoplasma  normale  sussista  una  sj)ecie  di 
struttura  cristallina,  micellare,  si  potrebbe  dire  che  le  molecole  protoplasma- 
tiche  perdono,  in  conseguenza  delle  influenze  patologiche  già  accennate,  le 
loro  disposizioni  in  micelle  per  raggrupparsi  in  ammassi  senza  tipo,  che 
passano,  per  cosi  dire,  dallo  stato  cristallino  in  uno  stato  amorfo  di  aggre- 
gazione. E  poiché,  secondo  Naegeli,  tale  stato  micellare  è  la  condizione  sine 
qua  non  della  vita,  così  le  masse  divenute  amorfe  rimangono  anche  asso- 
lutamente inattive  e  morte,  incluse  nel  protoplasma  restato  vivo,  ma  sepa- 
rate da  esso  e  disposte  a  subire  ulteriori  e  più  profonde  alterazioni. 

Secondo  questa  ipotesi,  i  granuli  del  rigonfiamento  torbido  non  sarebbero 
altro  che  quei  focolai  necrobiotici  endocellulari,  di  cui  la  formazione,  come 
più  sopra  abbiamo  detto,  rappresenta  la  parte  essenziale  del  meccanismo 
delle  degenerazioni. 

V.  —  Cause  dei  rujotìfìamento  torbido. 

Le  cause  più  frequenti  di  questa  alterazione  sono  di  due  sorta  :  intossica- 
zioni eil  aumenti  di  temperatura.  Sj)osso  questi  due  fattori  si  combi- 
nano insieme,  come  nel  caso  di  forti  febbri,  determinate  da  elementi 
tossici. 

1  veleni  capaci  di  produrre  il  rigonfiamento  torbido  sono  moltissimi  e  di 
differente  natura.  Da  un  lato  abbiamo  tutti  i  prodotti  bacierici  :  vere  toxine 
e  nucleoproteidi  costituenti  il  corpo  dei  bacteri  stessi.  È  per  questo  che  il 
rigonfiamento  torbido  è  stato  osservato  nel  tifo,  nella  difterite,  nella  erisi- 
{)ela,  nelle  infezioni  piemiche  e  saproemiche,  nella  scarlattina,  nel  va- 
jolo,  ecc. 

Inoltre  si  osservò  negli  avvelenamenti  acuti  per  fosforo,  per  arsenico,  per 
acidi  minerali,  per  ossido  di  carbonio,  per  cloroformio,  per  cantaride,  ecc. 

.Sperimentalmente  si  può  provocare  questa  forma  degenerativa,  avvele- 
nando gli  animali  da  esperimento  con  una  delle  suddette  sostanze;  jnù  fre- 
quentemente usasi  la  cantaridina,  che  dà  un  quadro  veramente  tipico. 
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Riguardo  air  influenza  degli  aumenti  di  temperatura,  Liebermeister  credeva 
clie  soltanto  la  febbre  fosse  capace  di  provocare  il  rigonfiamento  torbido,  e 
che  se  questa  alterazione  si  riscontrava  nelle  malattie  sopra  citate  ciò  dipen- 
deva unicamente  dalla  forte  febbre.  Ma  ulteriori  esperienze  dimostrarono 
che  i  veleni  ora  ricordati  sono  causa  di  questa  lesione,  anche  se  non  si 
verifica  un  considerevole  aumento  di  temperatura. 

Altri  autori  hanno  invece  espresso  una  idea  opposta,  che  cioè  le  forti 
elevazioni  di  temperatura  non  agiscano  che  indirettamente,  provocando  pro- 
cessi di  autointossicazione,  dai  quali  dipenderebbe  il  verificarsi  del  rigon- 
fiamento torbido. 

Arndt  osservò  il  rigonfiamento  torbido  nei  reni  e  nel  fegato  di  individui 
morti  per  colpo  di  calore;  altri  autori  (Obernier,  Litten,  Kostjurin)  provocarono 
ìn^ne  mediante  un  riscaldamento  eccessivo  il  rigonfiamento  torbido  negli 
animali. 

Wagner  trovò  il  rigonfiamento  torbido  nei  reni  e  nel  cuore  di  una  fan- 
ciulla, morta  per  gravissima  bruciatura  dopo  G  ore.  Questo  è  anche  un 
esempio  della  rapidità  con  cui  può  stabilirsi  un  tale  fatto  degenerativo. 

Finalmente  ricorderemo  che  Stalkewitsch  osservò  il  rigonfiamento  torbido 
in  animali  morti  per  inanizione,  e  che  Favre  j)rovocò  questo  stesso  processo 
degenerativo  in  un  rene,  avendo  legato  nell'altro  la  vena  emulgente  ;  egli 
considerò  questo  fatto  come  la  espressione  di  una  intossicazione  per  insuf- 
ficienza di  funzionalità  renale. 

VI.  —  Esiti  del  rigonfiamento  torbido. 

Assai  frequentemente  si  ha  una  reslitutio  ad  integrum,  come  infatti  è  di- 
mostrato dalla  guarigione  completa  e  dal  rapido  ristabili l'si   della    funzione 

renale  in  individui  già  malati  di  una 
delle  sovra  ricordate  malattie  infet- 
tive, nelle  quali  il  rigonfiamento  tor- 
bido è  frequentissimo,  almeno  per  ri- 
guardo ai  reni,  come  gli  esami  delle 
urine,  fatti  dui*ante  la  malattia,  pos- 
sono dimostrare.  Si  i)uò  legittima- 
mente pensare  che  i  granuli  allmmi- 
^''r '^»- ~/^'?!!f'*^"'''**»"?  !!*^*  ^™'"'^' ^^^^^^  noidi,  formatisi   col  meccanismo  già 

tiaiueiito  torbido  in  goccioline  di  ^nw^^n.  Cellule  ^ 

ivnaii  di  Spelerpe  intossicato  con  to*sforo.  ricordato,  veuirano  disciolti  e  riassor- 

Ingr.  950  d.  (disegno  originali'). 

biti  per  opera  del  protoplasma  che 
intorno  ad  essi  era  rimasto  vivente,  e  che  infino  le  porzioni  di  jjrotoplasma, 
perdutesi  in  questo  processo  degenerativo,  si  rigenerino  e  così  la  cellula 
i-iacquisti  la  sua  integrità  morfologica  e  funzionale. 
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Altt-e  volte  invece  questo  riassorbimento  non  avviene,  e  i  granuli  del  ri- 
gijnfiamento  torbido  si  trasformano  in  goccioline  di  grasso  (v.  fìg,  89). 

Spesso  intatti  il  rigonfiamento  torbido  non  è  che  una  fase  iniziale  della 
degenerazione  grassosa. 

B.  —  Degenerazione  vacuolare. 

La  formazione  di  vacuoli  pieni  di  liquido  in  protoplasmi  normalmente 
omogenei  è  talvolta  un  fenomeno  prettamente  necrotico  che  corrisponde  a 
j»rocessi  di  colliquazione  parziale  del  i)rotoplasma  (Vedi  più  innanzi  il 
calatolo  sulla  morte  delle  cellule).  Al  contrario  in  certe  cellule  ghiando- 
lari la  formazione  di  vacuoli  corrisi)onde,  come  abbiamo  visto,  ad  un  fatto 
normale,  e  non  è  altro  che  Fespressione  di  una  attività  secretoria.  Final- 
mente in  altri  casi  il  fenomeno  della  vacuolizzazione  va  considerato  come 
un  vero  processo  degenei*ativo,  come  una  parziale  disorganizzazione  del  j>ro- 
toplasma,  unita  probabilmente  ad  una  sovrabbondante  imbibizione  di  liquidi 
{degenerazione  idropica)  senza  che  la  cellula  sia  per  questo  morta.  I  vacuoli, 
che  in  questi  casi  si  formano,  sono  diversi  tra  loro  per  numero,  per  gran- 
dezza e  per  disposizione  ;  talvolta  se  ne  trova  uno  solo  che  può  riemj)ii*e 
tutto  il  cori>o  di  una  cellula,  e  il  nucleo  si  trova  spostato  allora  da  una 
parte  ;  talvolta  se  ne  hanno  moltissimi  che  danno  alla  cellula  un  aspetto 
spugnoso.  Sulla  natura  dei  liquidi  che  riempiono  questi  vacuoli  nulla  si  sa 
(li  preciso:  probabilmente  non  contengono  elementi  albuminoidi  in  soluzione, 
giacché  entro  i  vacuoli  di  cellule  fissate  non  si  vedono  mai  coaguli. 

I  processi  di  vacuolizzazione,  descritti  ripetutamente  negli  epiteli  e  nei  leu- 
cociti, non  presentano  morfologicamente  nulla  d'importante,  e  basta  ciò  che 
ora  abbiamo  detto  da  un  punto  di  vista  generale.  Più  importante  è  questa 
forma  di  degenerazione  nelle  cellule  nervose  e  nelle  fibre  muscolari.  Nelle 
]>rime  è  stata  descritta  da  Nerlich  che  studiò  gli  elementi  del  nucleo  del- 
ripoglosso  in  un  caso  di  tetano,  da  Tohinot  e  Mauclin,  ùb,  Cavazzanieda 
Popoff  in  cellule  di  centri  nervosi  in  seguito  a  malattie  infettive,  da  Ka- 
zowsky  nei  gangli  del  cuore  in  casi  di  intossicazione  con  acidi  minerali,  da 
Hodge  in  cellule  gangliari  sottoposte  a  forti  stimolazioni  elettriche. 

Nelle  fibre  muscolari  fu  ritrovata  assai  spesso  la  degenerazione  vacuolare  : 
recentemente  Volkmann  ')  così  descrisse  questo  processo  nei  muscoli  di 
indiviilui  morti  per  tifo  addominale  :  «  In  fibre  che  mostrano  ancor  bene 
conservate  le  loro  striature  trasversali  o  anche  in  fibre  che  le  hanno  per- 
dute e  che  mostrano  solo  le  fibrille  longitudinali,  si  vedono   spazi  fusiformi 


*)  Nei  lavori  di  questo  antore  si  trova  mia  estesa  bìbliogvaHa  sulVargomento. 
LUSTIG.  —  Voi.  I.  —  43. 
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od  ovali,  pieni  di  un  liquido  chiaro,  i  quali,  stando  isolati  o  in  serie  o  in 
gruppi,  spostano  le  fibrille  e  talvolta  confluendo  costituiscono  nelle  fìlire 
un  sistema  di  tubi  e  di  lacune  ». 

C.  —  Drgknerazione  j  a  lina  i). 

Questa  forma  degenerativa  fu  descritta  per  la  prima  volta  da  Reckliiig- 
liausen  il  (juale  col  nome  di  sostanza  jalina  indicò  divelli  composti  di 
natura  albuminoide,  non  ben  determinati  chimicamente,  ma  dotati  delle  se- 
guenti proprietà  caratteristiche  : 

1.**  Uno  speciale  aspetto  vitreo  e  un  forte  potei-e  rifrangente; 
2.^  Una  notevole  resistenza  vei'so  i  comuni  solventi  (acqua,  alcool,  acidi 
o  alcali  diluiti); 

3."  Una  spiccata  affinità  jier  i  colori  acidi  di  anilina. 

Data  la  indeterminatezza  di  questi  criteri  dì  distinzione,  era  natui-ale  che 
ci»l  nome  di  degenerazione  jalina  Recklinghausen  indicasse  un  vario  nu- 
mero di  processi  patologici  (formazione  di  mucina,  di  sostanza  colloide, 
degenerazione  amiloide,  ecc.),  differenti  tra  loro  per  natura,  per  meccanismo, 
[>er  costituzione  chimica  delle  sostanze  neoformatesi.  Di  questi  processi  i  più 
divergenti  tra  loro  sono  da  una  parte  quelli  che  consistono  nel  riempimento 
con  sostanza  colloide  degli  alveoli  tiroidei  e  della  ifìofìsi  e  dairaltra  la  for- 
mazione dei  trombi  jalini  e  delle  trabecole  jaline  negli  essudati  pseudomem- 
branosi delle  nmcose. 

Klebs  volle  meglio  specificare  i  concetti  di  Recklinghausen,  distinguendo 
fra  le  produzioni  jaline  quelle  che  avevano  una  origine  secretoria,  e  queste 
chiamò  coìIoidf\  da  quelle  che  avevano  una  origine  parablastica,  [)er  le 
quali  conservò  l'aggettivo  jaline. 

Ernst,  fondandosi  sopra  il  metodo  di  colorazione  diflerenziale  di  van  (iieson, 
divise  le  cosidette  sostanze  jaline  in  epiteìiali  e  congiuntfcfiìi,  ma  questa 
distinzione  fu  considerati!  come  arbitraria  (Pick,  Lubai*sch). 

Lubarsch  cos'i  divide  le  sostanze  jaline  : 
1.''  Sostanze  jaline  di  origine  intracellulare,  prodottesi  per  degenerazioni 
o  per  secrezioni,  e  queste  possono  essere  epiteliali  o  congiuntivali  ; 

2.^  Sostanze  jaline  di    origine    CKtraceliulare,    e    queste   possono   essere 
ematogene  o  congiuntivali. 

Ma  a  noi  sembra  che  sia  impossibile  riunire  in  una  sola  categoria  fatti  pa- 
tologici i  quali,  sebbene  conducano  alla  formazione  di  sostanze  che  possf>no 
avere  qualche  analogia  tra  k:)ro,  tuttavia  sono  essenzialmente  divei'si.  F.d  è 
per  ciò  che  abbiamo  trattato   della  ipersecrezione  di   mucine  e  di  sostanze 


^)  ià/tc;  zz  vitreo. 
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colloidi  nel  capitolo  delle  secrezioni;  tratteremo  in  st^guito  distintamente  delle 
degenerazioni  mucosa  e  amiloide,  e,  nel  capitolo  delle  necrosi,  prenderemo 
in  considerazione  ciuei  fatti  che  conducono  alla  formazione  di  sostanze  coa- 
gulate. 

Serberemo  perciò  la  designazione  di  degenerazioni  jaline  per  quei  processi 
non  di  secrezione,  ma  di  vera  metamorfosi  dei  protoplasmi  (o  di  sostanze 
intercellulari  nei  tessuti  connettivali)  che  conducono  alla  formazione  di  so- 
stanze Io  quali  godono  delle  proprietà  tlescritte  da  v.  Recklinghausen,  ma  che  si 
distinguono  chimicamente,  e  in  ispecie  per  le  reazioni  microchimiche,  dalle 
mucine  (composti  oramai  abbastanza  bene  determinati)  e  si  differenziano 
pure  dalla  amiloide  per  la  mancanza  della  reazione  del  jodio  e  di  quelle  con 
i  colori  di  anilina.  Questa  ultima  distinzione  è  la  meno  netta  di  tutte,  e  in 
contrapposizione  a  molti  argomenti  che  permettono  di  sostenerla,  ve  ne  sono 
altri  che  tenderebbei-o  a  dimostrare,  esser  la  degenerazione  amiloide  niente 
altro  elle  uno  stadio  più  avanzato  di  degenerazione  jalina.  Ma  più  tardi 
avremo  occasione  di  riprendere  una  tale  questione. 

1.  —  Reperti   microscopici. 

Passiamo  ora  a  descrivere  alcuni  ilei  reperti  microscopici,  che  si  riferi- 
scono a  questo  processo  degenerativo. 

Nei  reni  dei  brigtici  assai  di  frequente  si  può  riscontrare  la  degenerazione 
jalina,  la  quale  in  generale  comincia  dai  vasi  e  si  estende  al  connettivo.  Tali 
furi  ino  i  resultati  delle  osservazioni  di  Lubrimofif,  di  Gull  e  di  Sutton.  Con- 
temporaneamente, o  dopo  alcun  tempo,  anche  le  cellule  dei  canalicoli  su- 
biscono tale  metamorfosi  la  quale  appare  dapprima  circoscritta  ad  alcuni 
[>unti  ilei  citoi^lasma,  poi  aumenta  fino  ad  interessarlo  tutto;  allora  la  cellula 
("  morta  e  si  distacca  dalla  sua  membrana  di  sostegno,  e  come  anche  le 
cellule  circonvicine  subiscono  in  genere  lo  stesso  processo,  il  rivestimento 
epiteliale  di  un  tratto  di  canalicolo  si  ritrova  distaccato  dalla  membrana  e 
i  citoplasmi,  fusi  insieme,  formano  un  cilindretto  di  sostanza  omogenea,  vi- 
trea, che  appunto  prende  il  nome  di  cilindro  Jaiino,  Tali  cilindrisi  riscon- 
trano fre([uentemente  nell'orina  degli  individui,  in  cui  i  reni  sono  in  preda 
a  tali  processi  degenerativi.  Nei  cilindri  jalini,  mentre  sono  contenuti 
nei  canalicoli,  si  possono  spesso  ancora  scorgere  i  nuclei,  situati  alla  peri- 
feria del  cilindri),  anche  essi  in  genere  assai  alterati. 

Assai  frequentemente  la  degenerazione  jalina  colpisce  la  milza  (Stilling, 
Fiiriùnger)  e  le  ghiandole  linfatiche  (Wieger).  Anche  qui  il  processo  comincia 
nelle  jùccole  arterie,  delle  quali  prima  degenerano  la  intima  e  la  media,  e  spesso 
ha  per  resultato  la  obliterazione  del  vaso  che  si  trasforma  in  un  cilindretto 
di  sostanza  jalina.    Dall'avventizia  dei  vasi  la  metamorfosi  si  diflònde   alle 
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trabecole  eonnettivali,  e  allora  si  può  vedere  il  parenchima  della  milza  o 
delle  ghiandole  attraversato  da  grossi  cordoni  di  sostanza  jalina. 

Wieger  ha  studiato  poi  come  questo  processo  degenerativo  avviene  nelle 
cellule  linfatiche  stesse  ed  ha  asserito  che  esso  comincia  con  la  degenera- 
zione e  la  scomparsa  del  nucleo. 

Nel  cervello,  limitata  ai  vasi,  fu  pur  osservata  la  degenerazione  jalina 
(Neelsen)  e  così  anche  nei  polmoni,  nel  cuore  (Ziegler),  e  specialmente  nel- 
Tocchio  (Rudnew,  Kolinski). 

Tumori  di  cui  gli  elementi  subiscono  degenerazioni  jaline  furono  osservati 
da  Billroth,  da  Merkel,  da  Friedreich,  da  Forster,  da  Koster  e  da  altri,  e 
furon  chiamati  con  vari  nomi  :  ciUndromiy  sarcomi  iubulari,  cancri  mucosi. 

In  questi  il  prodotto  della  degenerazione  spesso  accompagna  i  cordoni 
epiteliali  come  una  specie  di  capsula  omogenea,  talché  si  ha  un  sistema 
di  tubi  omogenei,  splendenti,  anastomizzantisi  fra  loro,  nei  lumi  dei  quali 
stanno  gli  epiteli  proliferati. 

II.  —  Meccanismo  del  processo  jaiino. 

Riguardo  al  meccanismo  con  cui  questo  processo  di  metamorfosi  si  com[)ie. 
citeremo  dapprima  l'opinione  di  Recklinghausen,  che  la  sostanza  jalina 
sia  un  elemento  costituente  del  protoplasma  vivo,  il  quale,  in  determinate 
condizioni,  esca  dalla  cellula  stessa  e  vada  ad  infiltrare  il  connettivo. 
Ziegler  crede  che,  nei  vasi,  si  tratti  di  una  infiltrazione  :  infatti  in  vasi  dege- 
nerati si  ha  l'impressione,  egli  dico,  come  se  le  pareti  vasali  fos:soro  state 
imbevute   di   un  liquido  che  i)oi  si  fosse  solidificato. 

Insieme  a  Ziegler  molti  altri  autori  ammettono  che,  nei  reperti  di  meta- 
morfosi jalina  dei  vasi  del  connettivo,  si  tratti  sempre  di  un  processo  dì 
infiltrazione. 

Tuttavia  osservazioni  più  minute,  fatte  sugli  epiteli,  hanno  fatto  chiara- 
mente vedere  che  sovente  piccole  goccie  di  sostanza  jalina  sorgono  nel  cito- 
plasma cellulare,  proprio  per  un  processo  di  trasformazione  del  i)rotoplasmH 
stesso  ;  quindi  bisogna  ammettere  che,  almeno  in  questi  casi,  la  sostanza 
jalina  resulti  costituita  semplicemente  tlalle  [>roteine  del  protoplasma. 

Recklinghausen  stesso  ha  potuto  osservare  la  metamorfosi  jalina  in  cellule 
migratrici,  separate  dall'organismo,  per  le  quali  dunque  si  poteva  escluder** 
il  fatto  della  infiltrazione,  e  trattate  con  soluzioni  concentrate  di  cloruro  sodico 
o  di  urea.  Secondo  Reklinghausen  in  tali  cellule  si  vedono  allora  compariiv 
delle  escrescenze,  che  poi  si  distaccano  dal  corpo  cellulare  e  divengono 
goccie  jaline,  delle  quali  ulteriormente  alcune  si  fond(»no  insieme.  Tenendo 
delle  rane  in  soluzioni  di  sale  al  3  o  al  4  7©,  si  vedono  comparire  nel  sangue 
delle  goccie  di  sostanza  jalina  le  quali  hanno  sicuramente  origine  da  leuco- 
citi degenerati. 
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A  questo  proposito  ricorderemo  inoltre  i  lavori  di  Lubarsch,  di  Hansemanii 
e  di  Thorel,  i  quali  si  occuparono  della  origine  delle  masse  jaline  che  in 
certi  casi  si  ritrovano  nella  mucosa  stomacale.  Questi  autori,  sebbene  dissen- 
tano per  certe  particolarità  del  procosso,  pure  concordemente  affermano 
che  queste  masse  non  sono  altro  che  sostanze  cellulari  degenerate.  Anche 
Pianese,  che  trovò  simili  formazioni  in  un  cancro  dello  stomaco,  e  De  Grazia, 
che  le  osservò  nel  midollo  di  un  individuo  sofferente  di  paralyais  af/itansy 
non  esitano  ad  ammettere  che  la  sostanza  jalina  si  produca  j^er  una  meta- 
morfosi dei  protoplasmi  cellulari.  Della  stessa  opinione  è  Volkmann  per 
riguardo  alle  goccie  jaline,  che  si  vedono  sovente  entro  le  cellule  di  endo- 
teliomi  e  di  sarcomi. 

in.  —  Canne  della  de(/enerazt'one  jalina. 

Le  cause  della  degenerazione  jalina  vanno  ricercate  in  [)rofonde  alterazioni 
del  ricambio  materiale,  quali  si  hanno  nelle  vario  forme  di  cachessia:  quindi 
*le  degenerazioni  jaline  sono  un  re[)erto  frequente  nei  cadaveri  di  individui 
che  soffrirono  di  tisi,  di  suppurazioni  croniche,  di  sifìlide,  di  cancri,  «li  ne- 
frite, ecc.  Anche  le  intossicazioni,  specialmente  croniche,  hanno  una  gran 
parte  in  questo  processo,  come  è  stato  dimostrato  da  acconcie  ricerche  spe- 
rimentali :  fra  queste  ricorderemo  quelle  di  Levi,  che  osservò  la  degenera- 
zione jalina  nei  reni  di  cani  (anse  dì  Henle,  tuboli  contorti,  glomeruli)  ai 
quali  erano  state  somministrate  per  un  lungo  periodo  di  tempo  forti  dosi  di 
Na  CI,  e  quelle  di  Kolinski,  che  riguardano  conigli  avvelenati  cronicamente 
con  la  naftalina. 

D.  —   Degenerazione  mucosa  e  colloide. 

Abbiamo  già  visto  che  considerevoli  quantità  di  mucina  e  di  sostanza 
colloide  si  j)ossono  produrre  in  casi  di  attività  ipersecretoria  di  certi  organi; 
allora  si  ha  anche  spesso,  in  seguito  ai  ripetuti  etl  intensi  atti  secretori,  la 
perdita  di  molte  cellule  e  la  formazione  di  ammtissi  considerevoli  di  queste 
sostanze;  tali  alterazioni  dicemmo  che  spesso  si  riscontrano  nella  tii*oide, 
nell'ipofisi,  nella  prostata,  nelle  capsule  surrenali. 

Ma  oltre  a  ciò  in  molti  casi  la  mucina  e  la  s<:)stanza  colloide  non  sono 
prodotte  da  cellule  epiteliali  mediante  un  meccanismo  di  secrezion<», 
ma  si  formano  invece  pei*  una  metamorfosi  di  [ìrotoplasmi  o  di  sostanze 
albuminoidi  interstiziali. 

Si  ha  allora  il  cosidetto  tonsuio  mueoso,  che  per  la  prima  volta  da  Vir- 
chow  fu  sottoposto  ad  una  esatta  investigazione.  Egli  trovò  che  nelle  maglie 
di  un  tessuto  alveolare  si  trovano  ammassi  di  muco,  i  quali  nell'acido  ace- 
tico   si   trasformano    in    elementi    radiati,    ramificati,     c(mtenenti    nuclei. 
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Inoltre  egli  osservò  che  questo  tessuto  conteneva  cellule  granulose,  provviste 
di  una  specie  di  membrana,  resistente  alFazione  dell'acqua,  dell'acido  ace- 
tico, ecc.  Questo  tessuto  in  conseguenza  del  muco  che  contiene  ha  pro- 
prietà macroscopiche  particolari:  è  molle  e  viscido,  chiaro,  in  alcuni  punti 
trasparente,  come  vitreo.  Secondo  Virchow  in  questo  tessuto  la  sostanza 
nmcosa  [)roviene  da  una  attività  particolare  delle  cellule.  Normalmente 
tessuto  mucoso  fu  ritrovato  nel  cordone  ombellicale,  nella  cosidetta  gelatina 
di  Warton,  nel  vitreo  dell'occhio  e  anche  in  certe  parti  deirembrione,  ove, 
sempre  secondo  Virchow,  esso  rappresenta  uno  stadio  iniziale  del  connet- 
tivo semplice. 

I.  —  Proprietà  chiiniche  delle  macine  e  della  sostanza  colloide. 

Le  mucine  sono  sostanze  assai  dilTuse  nel  regno  animale  poiché  in  tutti 
gli  organismi  se  ne  trovano  quantità  più  o  meno  grandi.  Si  è  ])rima  di  tutto 
ammesso  che,  derivando  da  metamorfosi  di  diversi  proteidi,  avessero  anche 
costituzioni  diflerenti  tra  loro. 

La  loro  natura  chimica  fu  con  diffict)ltà  stabilita,  perchè  si  confusero  in- 
sieme le  nmcine  con  certe  nucleoalh limine  e  con  i  tnacoidi,  sostanze  tutti 
analoghe  per  l'aspetto  e  per  certe  altre  proprietà,  ma  assai  diverse  chimi- 
camente. 

Il  Landwehr  cominciò  a  mettere  un  i>o'  d'ordine  in  questa  questione  e  ^e 
avvicinò  alla  tlelerminazione  della  natura  chimica  delle  mucine,  ammettendo 
che  esse  fossero  delle  globuline  associate  a  certi  idrati  di  carbonio  (acro- 
glicogeni  e  gomme  animali).  Ora  sappiamo  che  le  mucine  rere  sono  dei 
glicoproteidi,  cioè  dei  proteidi  in  cui  il  grupi)0  prostetico  è  formato  da  un 
itlrocarburo  riducente,  hifatti,  dissociando  una  mucina  mediante  trattamento 
con  un  acido  diluito,  si  ha  poi  una  sostanza  che  riduce  i  sali  di  rame. 

Il  grupfH)  proteico  contiene  in  generale  anche  zolfo,  e  la  formula  empirica 
della  nmcina  (dei  terulini)  sarebbe  secondo  Lochiseli: 

Nella  seguente  tabella  riportiamo  le  analisi  centesimali  di  alcune  mucine  : 


Or«;»ni  da  ciii  fii  «'HtmttA  la 
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Come  risulta  da  questa  tabella,  le  varie  mucine  differiscono  abbastanza 
fra  loro  nella  composizione  centesimale,  difteriscono  \m  dalle  proteine 
per  un  maggior  contenuto  di  O  in  confronto  a  N,  C  e  S. 
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Le  mucine  sono  insolubili  nell'acqua,  nell'alcool,  nell'etere.  Sono  solul»iIi 
invece  negli  alcali  diluiti  (che  esse  neutralizzano)  e  allora  non  coagulano 
col  calore.  Da  queste  soluzioni  sono  precipitate  dagli  acidi  o  per  saturazione 
con  sali  neutri.  Danno  tutte  le  reazioni  colorate  degli  albuminoidi. 

Riguardo  alla  natura  chimica  della  sostanza  colloide  si  hanno  più  incer- 
tezze che  per  la  mucina.  Secondo  Eichwald  e  Scherer  si  tratta  <li  una  me- 
scolanza di  mucina  e  di  albumina;  secondo  Hammarsten,  che  ha  proposto  il 
nome  di  pseudo-mucina,  questa  sostanza  è  più  pi-ossima  alla  proteina  che 
non  la  mucina.  In  ogni  modo  le  proprietà,  per  lo  meno  di  alcune,  delle  so- 
stanze dette  sostanze  colloidi  sono  eguali  a  quelle  tleile  mucine,  cosicché, 
come  dice  Lukianow,  non  esiste  limite  tra  queste  ultime  e  le  sostanze 
colloidi  medesime. 

II.  —  Reazioni  microc  Iti  miche. 

Le  mucine  api)aiono  al  microscopio  quali  sostanze  omogenee  ed  assai  re- 
frangenti. Si  rigonfiano  per  trattamento  con  alcali  e  si  intorbidano  con  l'acido 
acetico.  L'acido  osmico  le  tinge  in  bruno  (Ranwier).  Assai  importanti  sono 
le  colorazioni  metacromatiche  che  si  hanno  con  Fuso  di  diverse  sostanze  colo- 
ranti. Fra  queste  le  principali  sono  quelle  date  dalle  sostanze  coloranti  del 
gruppo  delle  tionine  (bleu  d'ametista,  bleu  di  toluidina),  per  le  quali  le  mu- 
cine assumono  un  colore  violetto  cupo,  e  quella  data  dalla  satranina  che 
tinge  le  mucine  in  giallo  scuro  (Bizzozero).  Inoltre  le  mucine  sono  sostanze 
dotate  di  proprietà  basofìle  assai  spiccate. 

Per  le  reazioni  microchimiehe  la  sostanza  colloide  differisce  dalle  mucine, 
in  quantochè  diffìcilmente  si  hanno  le  proprietà  metacromatiche  caratteri- 
stiche per  queste  ultime;  con  la  satranina  però  si  ha  anche  in  questi  casi 
una  colorazione  s[)ecìale. 

HI.  ~  Xatnra  delle  metamor/bsi  mucose. 

Dopo  le  descrizioni  di  Virchow  ricerche  più  recenti  (Kickheffel)  hanno 
precisato  la  costituzione  del  tessuto  mucoso,  che  si  ritrova  nel  cordone  oni- 
bellicale,  e  si  ò  visto  che  la  parte  fondamentale  <li  esso  è  costituita  <la  cel- 
lule ora  fusiformi,  ora  stellate,  provviste  di  uno  o  più  nuclei,  di  apparenza 
granulosa,  e  ricche  di  sottili  prolungamenti  che,  con  un  decorso  più  o  meno 
lungo,  si  anastomizzano  tra  loro.  La  mucina,  che  rai)presenta  una  sostanza 
intercellulare,  ù  prodotta  dalla  trasformazione  del  j)rotoplasma  di  queste  cel- 
lule stesse. 

Secondo  Kickheffel  tutti  i  tessuti  connettivi  possono  subire  la  trasforma- 
zione mucosa,  anzi  questa  rappresenterebbe  un  fatto  assai  frequente  \)e\  con- 
nettivo e  in  ispecie  pel  connettivo  lasso,  il  (piale  conterrebbe  sempre 
mucina.  (,^uasta  si  rigonfierebbe  soltanto  in  certi  casi  allorché  del  siero  san- 
guigno infiltrasse  abbontlantemente  il  tessuto;  in  altre  parole  il  connettivo 
mucoso  non  sarebbe  altro  che  un  connettivo  lasso  edematoso  (Korber). 

Talvolta  il  connettivo  che  ha  subito  la  trasformazione  mucosa  si  accresce 
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Straordinariamente  ;  si  hanno  allora  escrescenze  di  tessuto  mucoso,  che 
in  certi  casi  son  considerate  come  veri  e  propri  tumori  (mixomi  *)  ). 

Anche-  l'intima  delle  grosse  arterie  e  specialmente  dell'aorta,  il  periostio, 
il  midollo  delle  ossa,  i  tessuti  callosi  che  si  formano  nelle  fratture  delle  ossa 
possono  subire  la  metamorfosi  mucosa. 

Haeckel  e  Luschka  hanno  ritrovato  la  mucina  come  un  prodotto  di  dege- 
nerazione delle  idatidi  che  talvolta  si  formano  nelplesso  corioideo,  e  il  primo 
di  questi  autori  afferma  che  tale  sostanza  si  forma  a  spese  di  elementi  con- 
nettivali,  mentre  il  secondo  è  di  opinione  che  sono  le  cellule  epiteliali  dei 
plessi  stessi  quelle  che  vaniio  incontro  alla  metamorfosi. 

Più  importanti  sono  i  casi  in  cui  cellule  di  certi  tumori  (polipi,  carcinomi) 
subiscono  la  metamorfosi  mucosa.  Allora  si  possono  seguire  al  microscopio  le 
fasi  di  questa  degenerazione  :  dapprima  si  trasforma  il  corpo  cellulare  poi 
il  nucleo  e  finalmente  al  posto  delle  cellule  restano  certe  figure  stellate  e 
ramificate,  che  sono  costituite  di  pura  mucina. 

Infine  è  da  notarsi  che  anche  gli  elementi  nervosi  (centrale  e  periferico) 
e  le  fibre  muscolari,  tanto  striate  che  liscie,  possono  subire  la  metamorfosi 
mucosa. 

Per  la  metamorfosi  colloide  si  possono  ripetere  presso  a  poco  le  stesse 
cose.  Talvolta  la  sostanza  colloide  infiltra  il  connettivo  di  organi  o  di  tes- 
suti, talvolta  invece  resta  racchiusa  entro  cavità  cistiche  in  uno  stato  se- 
miliquido.  Ciò  si  verifica  specialmente  nell'ovaio,  ove  si  sviluppano  talvolta 
cisti  enormi  che  hanno  fornito  grandi  quantità  di  sostanza  colloide  la  quale 
fu  usufruita  per  le   analisi  chimiche  da  Scherer  e  da  Eichwald. 

Glockner  studiò  la  formazione  della  sostanza  colloide  nelle  cellule  di  certi 
endoteliomi:  egli  vide  che  il  i)rocesso  cominciava  nel  citoplasma  con  la  com- 
parsa di  goccioline  splendenti,  le  quali  mostravano  le  reazioni  microchi- 
miche della  sostanza  colloide;  più  tardi  esse  confluivano  in  una  goccia  unica, 
che  riempiva  tutto  il  cori)o  cellulare  e  ricacciava  il  nucleo  alla  periferia,  in 
modo  che  le  cellule  acquistavano  una  configurazione  ad  anello. 

E.  —  Degenerazione  amiloide. 

Col  nome  di  degenerazione  amiloide  sì  indica  una  speciale  metamorfosi 
(lei  costituenti  istologici  per  cui  questi  si  riducono  ad  una  sostanza  ben  caratte- 
rizzata la  quale  ha  ricevuto  il  nome  di  sostanza  amiloide.  Gli  organi  col- 
piti da  metamorfosi  amiloide  acquistano  tali  caratteri  che  un  tale  processo 
degenerativo  si  rende  evidente  anche  macroscopicamente.  Quindi  questa 
lesione  anatomo-patologica  non  poteva  sfuggire  anche  ad  osservatori  che  non 
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posserlessero  i  mezzi  di  indagine  minuta  che  noi  ora  sappiamo  mettere  in 
opera. 

Scorrendo  la  letteratura  si  vede  infatti  che  fino  dal  XVII  secolo  un  ana- 
tomico, Bonetus,  aveva  descritto  una  Uffniflcazione  della  milza  e  i  caratteri, 
che  egli  descriveva  in  riguardo  a  questa  lesione,  sono  identici  a  quelli  che 
ora  noi  riscontriamo  nelle  milze  amiloidi. 

il.  F.  Ludwig  nel  1776  descrive  con  queste  parole  un  fegato,  a  cui  ora  si 
darebl>e  certamente  il  nome  di  fegato  amiloide:  hepar  volumine  maiore 
ponderosum^  subcinereum. 

A  Rokitansky  dobbiamo  una  esatta  descrizione  di  diversi  organi  colpiti 
<la  questo  processo  degenerativo,  e  tale  descrizione  è  così  chiara  e  completa 
che  anche  oggi  poco  vi  è  da  aggiungere  o  da  modificare.  Ed  è  perciò  che 
crediamo  opportuno  di  riferire  le  parole  di  questo  autore  a  proposito  degli 
organi  che  presentavano  un  aspetto  lardaceo,  che  questo  al  tempo  di  Roki- 
tansky era  Tepiteto  che  si  dava  agli  organi  in  degenerfiizione  amiloide. 

«  I  caratteri  anatomici  del  fegato  consistono  principalmente  in  un  consi- 
derevole aumento  di  volume  e  di  peso.  Il  rivesti^nento  peritoneale  è  liscio, 
teso,  con  colore  grigio,  grigio  bianchiccio,  o  grigio  rossastro  con  punti 
bruni  e  gialli.  Superficie  di  taglio  liscia,  quasi  omogenea,  splendente,  simile 
al  lardo.  Il  coltello  non  si  copre,  nel  taglio,  di  grasso. 

In  alcuni  casi  questa  sostanza  speciale  è  disposta  in  nodi  di  aspetto  lar- 
daceo  non  ben  limitati....  La  milza  è  friabile  e  ruvida,  le  superfici  di  taglio 
hanno  uno  splendore  particolare  e  lo  strato  più  superficiale  una  certa  tras- 
parenza.... Nei  reni  si  vedono  dei  punti  e  delle  hnee  finissime,  costituite  da 
una  massa  finamente  granulosa,  gialliccia  :  quindi  la  superficie  esterna  di 
questi  organi,  come  pure  le  superfici  di  taglio,  assumono  un  aspetto  mar- 
morizzato ». 

I.  —  Natura  e  proprietà  chimiche  della  sostanza  amiloide. 

Numerose  ricerche,  fatte  specialmente  da  Schmidt  e  da  Virchow  con  lo 
scopo  di  ritrovare  anche  nel  regno  animale  sostanze  che  si  avvicinassero  al- 
Tamido  e  alle  cellulose  vegetali,  dimostrarono  la  esistenza  di  corpi  speciali 
che  davano  una  reazione  particolare  con  il  jodio  e  che  furono  chiamati 
corpora  amilacea.  Tali  furono  visti  da  Schmidt  nel  mantello  delle  Ascidie 
e  da  Virchow  nel  cervello  :  «  Questi  corpuscoli,  Virchow  dice,  si  trovano, 
per  quanto  mi  risulta,  solo  nelle  sostanze  àeWEpendimo  ventriculorum  e  nei 
suoi  prolungamenti,  nella- sostanza  grigia  del  midollo,  nei  nervi  di  senso 
specialmente  neirolfattorio,  nell'acustico,  neirottico  e  nella  retina  ». 

Più  tardi  Virchow  asserì  che  la  sostanza,  che  si  trova  negli  organi  lar- 
dacei  sopra  descritti,  è  identica  a  quella  che  costituisce  questi  corpuscoli 
amilacei,  specialmente  perchè  dà  la  stessa  reazione  con  l'iodio.  Tuttavia 
ne  Virchow  né  altri  riuscirono  ad  ottenere  idrocarburi  riducenti  dalla   so- 

lAìfnc.  —  Voi.  I.  -  44. 
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Stanca  amiloide  mediante  un  trattamento  con  ptialiana  o  con  acido  solfo- 
rico. Nello  stesso  tempo  Meckel  combatteva  le  idee  di  Virchow,  sostenendo  che 
la  sostanza  amiloide  non  ha  nulla  in  comune  né  con  Tamido,  né  con  le 
cellulose.  Infatti  ulteriormente  le  ricerche  chimiche  di  Kekulé  e  di  Schmidt 
confermarono  questa  opinione. 

Kekulé  dall'analisi  di  sufficienti  quantità  di  sostanza  amiloide  ricavò  le 
seguenti  cifre  centesimali  : 

C  -  53,58        H  ==  7,00        N  -  15,04. 

Questa  analisi  servi  a  dimostrare  la  presenza  dell'azoto  nella  sostanza 
amiloide,  fece  vedere  anche  che  la  composizione  centesimale  di  questa  non 
differisce  di  molto  dalla  composizione  dell'albumina,  quale  risulta  dalle  ana- 
lisi concordi  di  Dumas,  di  Cahours  e  di  Lieberkuhn. 

Schmidt,  analizzando  dei  plessi  coroidei  ricchi  in  corpuscoli  amiloidi  e  una 
milza  in  degenerazione,  trovò  l'azoto  in  quantità  centesimali  assai  vicine  a 
quelle  degli  albuminoidi  normali. 

Kiihne  e  Rudneff  ripeterono  queste  analisi  su  sostanza  amiloide  purificata 
e  seccata  a  120^  e  constatarono  che  essa  contiene  0,79  %  ^^^  calcio  e  ma- 
gnesio, 15,53  ^/o  di  N  e  1,3  7o  ^i  S.  Inoltre  una  irrefutabile  prova  della  natura 
albuminoide  della  amiloide  fu  data  da  Modrezejewski,  il  quale  ottenne,  come 
prodotti  di  scissione  di  questa  sostanza,  degli  amidoacidi  (leucina  e  ti- 
rosina). 

Più  recentemente  Moracliowitz,  artermò  che  la  sostanza  amiloide  contiene 
una  notevole  quantità  di  P  e  attribuì  questo  fatto  alla  presenza  di  una 
nucleina.  Invece  Krawkow  vi  trovò  soltanto  traccie  di  fosforo.  Le  analisi 
accurate  di  questo  autore  dettero  per  resultato  valori  un  poco  differenti  da 
quelli  di  Kekulé.  Egli  trovò  : 

C  -  48,86  -  50,38'*;o  H  =  6,65  —  7,02«/„  N  =  13,79  —  14,077o  S  =  2,65  —  2,81)<'/„ 

e,  per  certe  reazioni  speciali,  fu  condotto  ad  ammettere  che  la  sostanza  ami- 
Ioide  sia  una  combinazione  di  aciilo  solfocondroitinico  con  una  pro- 
teina. 

Da  tutto  ciò  risulta  ormai  in  modo  sicuro  che  la  sostanza  amiloide  è  un 
corpo  albuminoide  e  che  nulla  ha  che  vedere  con  l'amido  e  con  le  cellulose 
vegetali  :  un  tale  nome  quindi  non  avrebbe  i)iù  ragione  di  esistere  se  non 
fosse  consacrato  dall'abitudine  di  molti  anni  e  dall'uso  di  moltissimi  autori. 

La  sostanza  amiloide  si  presenta  sotto  la  forma  di  ammassi  o  di  zolle  ir- 
regolarmente rotondeggianti  di  colore  biancastro,  cereo,  e  abbastanza  refran- 
genti ;  è  insolùbile  nell'acqua,  nell'alcool,  nell'etere,  negli  acidi  e  negli  alcali 
diluiti.  Negli  acidi  o  negli  alcali  concentrati  si  scioglie,  dando  luogo  a  sin- 
tonine o  ad  alcalialbumine.  Nelle  soluzioni  cosi  ottenute  si  ha  la  reazione 
xantoproteica,  quella  di  Millon  e  quella  di  Adamkiewicz.  È  ancora  incerto 
se  si  sciolga  nel  succo  ge^trico,  però  le  esperienze  di  Kostjurin  tendono  ad 
affermarlo;  secondo  Gautier  invece  la  digestione  con  succo  gastrico  potrei »be 
servire  quale  metodo  per  isolare  l'amiloide  da  tutte  le  altre  sostanze  albu- 
minoidi, con  cui  negli    organi  è  mescolata. 
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II.  —  Proprietà  mierodUmlclie  deirnialloide. 

Maggior  importanza  che  le  ricerche  chimiche  hapiio  le  ricerche  micro- 
scopiche, fondate  su  speciali  reazioni  microchimiche.  Virchow  e  Meckel  sco-, 
prirono  contemporaneamente,  ma  intlipendentemente  l'uno  dall'altro,  la  rea- 
zione della  sostanza  amiloide  con  il  jodio  e  la  capacità  che  essa  ha  di  thi- 
gersi  metacromaticamente  con  certe  sostanze  coloranti. 

Con  il  liquido  di  Lugoll  le  parti  amiloidi  si  colorano  in,  bruno  mogano, 
colore  che  passa  al  violetto  scuro  mediante  il  trattamento  con  acido  solfo- 
rico (Kveber).  La  reazione  si  può  ottenere  anche  tenendo  le  sezioni  per  qual- 
che tempo  in  una  soluzione  di  joduro  di  [)Otassio,  lavandole  poi  rapidamente 
e  passandole  in  aerina  di  cloro.  Allora  le  parti  degenerate  si  colorano  in 
bruno  e  spiccano  assai  bene  sul  resto  del  tessuto  che  rimane  quasi  incoloro 
(Galeotti). 

Nel  1875  Heschl,  Jiirgens  e  Cornil  scoprirono  le  reazioni  metacromatiche 
dalla  amiloide.  Heschl  usò  il  violetto  di  ametista,  Jiirgens  il  violétto  di  jodio 
e  Cornil  la  metilanilina.  Con  queste  sostanze  coloranti  la  amiloide  acquista 
un  colorito  rosso  rubino,  la  sostanza  normale  resta  bleu. 

Analogamente,  e  con  analoghi  resultati,  sono  stati  adoperati  il  violetto  di 
metile  e  il  verde  di  metile  (Curshmann).  Weigert  usò  poi  il  violetto  di  gen- 
ziana. Anche  la  safranina  dà  una  bella  colorazione  metacromatica,  tin- 
gendo le  parti  degenerate  in  rosso  arancio.  Finalmente  un  metodo  assai 
usato  e  che  dà  una  buona  e  sottile  differenziazione  delle  parti  degenerate 
dal  tessuto  normale  è  quello  di  Birsch-Hirschfeld,  che  consiste  in  una  doppia 
colorazione  con  bruno  di  Bismarck  e  con  violetto  di  genziana. 

III.  —  Caratteri  della  degenerazione  amiloide  nei  vari  tessuti. 

Vasi,  —  Nelle  vene  questo  processo  degenerativo  fu  osservato  per  la  prima 
volta  da  Friedreich;  nelle  arterie  da  Virchow,  da  Billroth  e  da  Tigges,  i  quali 
dicono  che  tli  [)referenza  degenera  la  muscolare.  Secondo  Cornil  invece  è 
r intima  che  più  frequentemente  subisce  per  prima  la  degenerazione.  Nella 
tunica  muscolare  la  sostanza  amiloide  compare,  secondo  Wichmann,  tra  le 
fibre;  queste  vaiuio  incontro  a  un  semplice  processo  di  atrofia.  Proseguendo 
ii  processo,  tutta  quanta  la  parete  arteriosa  degenera  e  il  \aso  si  riduce  ad 
un  tubicino  di  sostanza  omogenea;  poi  il  lume  del  vaso  sparisce  e  questo 
diviene  un  cilindretto  di  sostanza  amorfa  che  ha  i  caratteri  della  amiloide. 

Connettiro.  -  •  Nel  connettivo  la  sostanza  amiloide  è  disposta  in  zolle  e 
filamenti  (Leber).  Spesso  queste  sono  circondate  e  come  rivestite  di  cel- 
lule connettivali  normali.  Kveber  ammette  che  sia  la  sostanza  del  con- 
nettivo fitogeno  quella  che  subisce  la  metamorfosi  amiloide.  Secondo  altri 
le  zolle  e  i  filamenti  di  amiloide  sono  il  resultato  della  coagulazione  di  uno 
si»eciale  essudato  interstiziale. 

Milza  e  (jlàandole  linfatiche.  —  Secondo  Cornil  nella  milza  si  hanno  due 
forme  di  degenerazione  amiloide.  Talvolta  il  processo  colpisce  solo  i  cor- 
puscoli di  Malpighi,  che  allora  risaltano  anche  a  occhio  nudo  come  granu- 
Jetti  splendenti;  talvolta  la  degenerazione  è  diffusa.  Principalmente  sono  col- 
pite le  trabecole  connettivali  che  si  trasformano  in  cordóni  di  sostanza  ami- 
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Ioide;  ma  poi  anche  le  cellule  linfatiche  cominciano  a  subire  questa  meta- 
morfosi ed  intieri  gruppi  di  cellule  degenerano  totalmente. 

Reni.  —  In  generale  il  processo  comincia  nei  vasi  att'erenti,  poi  si  dif- 
fonde al  glomerulo,  poi  ai  vasi  retti  della  sostanza  midollare.  Secondo  alr.uni 
(Weigert,  Eberth,  Litten)  le  cellule  epiteliali  dei  canalicoli  non  degenerano 
mai  ;  secondo  altri  (Kyebèr,  Jurgens)  ciò  avviene  sovente  e  può  anclie 
accadere  che  tutto  il  rivestimento  epiteliale  di  un  tratto  di  canalicolo  si 
trasformi  in  un  cilindro  amiloide.  Infatti  da  questi  autori  e  da  Cohnheim 
sono  stati  trovati  neirorina  dei  cilindri  che  davano  la  reazione  dell'ami- 
loide  (v.  fìg.  tK)).  Recentemente  Schuster  ha  confermato  questi  reperti,  avendo 
potuto  osservare  estese  regioni  di  degenerazione  amiloide  nella  sostanza  cor- 


Vìg.  90.  —  Rene  umano  in  deeenera/.ioiie  amiloide  trattato  con  il  liquido  di  La;^)l.  L«  porzioDi  di 
tensato  dej^enerato  sono  coTorat4^  in  bruno-,  a)  ause  vnHColari  di  un  glomerulo  defr<^nemt4^;  A)  d«'- 
generazione  incipiente  del  rivo»tini«nto  epiteliale  dei  canalicoli;  e)  depositi  intersti/Jiili  di  co- 
stanza amiloide  ;  d)  degenerazione  della  tnnieu  media  di  uu'arterin  (disegno  orininole)  (iu^r.  STilMl.). 

.ticale  dei  reni,  degenerazione  che  interessava  gli  epiteli  dei  canalicoli, 
mentre  i  glomeruli  e  le  piccole  arterie  erano  al  tutto  liberi. 

Tubo  digerente,  —  Negli  epiteli  intestinali,  nelle  ghiandole  del  Lieber- 
kiihn,  nelle  fibrocellule  muscolari  dello  stomaco  fui'ono  ti*ovati  vari  staili 
di  degenerazione  amiloide  (Samuel,  Lòschner,  Neumann).  Talvolta  la  degene- 
razione è  assai  limitata,  talvolta  difl'usa  a  larghi  tratti  di  tessuto  ed  allora 
facilmente  riconoscibile  all'osservazione  macroscopica. 

Fegato,  —  Il  processo  degenerativo  comincia  nelle  arterie  epaticlie  e  nei 
capillari  e  poi  si  diffonde  alle  cellule  epatiche  che  si  trasformano  in  pic- 
coli blocchi  vitrei  ad  angoli  smussi  e  tli  forma  speciale  (Cornil).  Molti 
autori  affermano  che  soltanto  gli  elementi  connettivali  e  vasali  subiscono  la 
degenerazione,  mentre  gli  elementi  epatici  non  subirebbero  alcuna  meta- 
morfosi o  soltanto  una  semplice  atroHa  per  compressione.  Bòttcher  e  Kve- 
ber  sostengono  però  che  avvenga  la  degenerazione  delle  cellule  epatiche 
stesse. 

Muscoli  striati,  —  Secondo  Kyeber,  che  per  il  primo  descrisse  questo  prt>- 
cesso  degenerativo  nei  muscoli,  la  metamorfosi  amiloide  interessa  soltanto 
una  porzione  delle  fibre  muscolari,  che  in  parte  conservano  la  loro  strut- 
tura doppiamente  striata,  in  parte  si  trasformano  in  una  sostanza  omogenea. 
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Zwingmann  e  Wichmann  sostengono  invece  che  solo  il  connettivo   intorno 
alle  fibre  subisca  la  degenerazione  amiloide. 

La  degenerazione  amiloide  non  fu  mai  riscontrata  né  nel  sistema  ner- 
voso centrale  né  nei  gangli. 

IV.  —   Teorie  sul  meccanismo  di  formazione  dell' amiloide. 

11  meccanismo  di  formazione  della  sostanza  amiloide  é  ancora  molto  discusso. 
Dopoché  cominciarono  ad  usarsi  i  metodi  di  ricerca  microscopica  che  abbiamo 
sopra  ricordato,  si  pose  la  questione  se  la  sostanza  amiloide  si  formasse  nei 
luoghi  ove  essa  si  trova,  per  una  vera  metamorfosi  degli  elementi  protoplasma- 
tici ivi  esistenti,  ovvero  se  fosse  preformata  nel  sangue  e  venisse  trasportata  e 
depositata  negli  interstizi  dei  tessuti  o  anche  dentro  le  cellule  parenchimali 
stesse  (Rindfleisch)  per  opera  dei  succhi  nutritizi.  Partigiani  tlella  prima 
opinione  furono  Cornil,  Bottcher,  Kyeber,  Leber,  Lukianow,  Cohnheim  ed 
altri,  della  seconda  Ziegler,  Birch-Hirschfeld,  Klebs,  ecc.  Recklinghausen 
segue  una  teoria  che  potremmo  chiamare  intermedia  ;  egli  dice  che  la  so- 
stanza amiloide  risulta  dalla  combinazione  di  due  elementi  :  uno  che  si  forma 
entro  le  cellule  stesse,  l'altro  che  esiste  nel  sangue  e  che  viene  portato 
entro  le  cellule  e  a  contatto  del  primo  per  un  processo  di  infiltrazione. 

Vediamo  ora  quali  sono  gli  argomenti  che  militano  in  favore  dell'una  e 
dell'altra  teoria. 

1.°  Se  il  processo  amiloide  fosse  dovuto  ad  una  infiltrazione,  e  questa 
sostanza  fosse  trasportata  dal  sangue,  si  sarebbe  ritrovata  nel  sangue 
stesso:  inoltre  nei  vasi,  che  sono  gli  organi  in  più  immediato  contatto  col 
sangue,  la  infiltrazione  dovrebbe  cominciare  dall'intima,  mentre  il  più  spesso 
comincia  nella  media. 

2.^  Bottcher  ha  veduto  avvenire  la  degenerazione  delle  cellule  epatiche, 
essendo  ancora  intatti  i  vasi. 

3.**  Kyeber,  Leber  ed  altri  hanno  potuto  osservare  l'inizio  del  processo 
degenerativo  in  cellule  parenchimali,  ed  hanno  visto  comparire  la  sostanza 
amiloide  sotto  forma  di  pìccole  sfere  entro  il  citoplasma  cellulare;  queste 
sfere  poi  aumentavano  a  spese  del  citoplasma,  finché  tutta  la  cellula  rimaneva 
metamorfosata.  Secondo  altri  ricercatori,  che  hanno  studiato  questo  processo 
di  metamorfosi  nelle  cellule  grassose  dell'epiploon,  la  degenerazione  comincia 
dai  nuclei  di  questo  cellule,  i  quali  divengono  più  grandi,  più  brillanti 
ed  omogenei.  Poi  il  processo  degenerativo  si  dillbnde  al  citoplasma. 

Inoltre  su  questo  proposito  ricorderemo  anche  le  osservazioni  di  Hilde- 
brant,  che  nelle  cellule  rotonde  o  giganti  di  certi  sarcomi  vide  verificarsi 
la  metamorfosi  amiloide  del  citoplasma:  questo  autore  dice  che  quivi  si  for- 
mano dapprima  dei  vacuoli  e  poi  delle  sfere  omogenee  (amiloidi),  che  ulte- 
riormente fuoriescono  dalle  cellule  e  vanno  ad  infiltrare  il  connettivo.  Ana- 


Digitized  by 


GoogÌQ 


35D  PARTE   III.   —  'CAPltOLO   DECIMO 

Ioghi  resultati  ottennero  altri  autori  che  riprodussero  sperimentalmente  la 
degenerazione  amiloide  negU  animali,  ma  di  questi  avremo  occasione  di 
parlare  tra  poco.  Finalmente  ricorderemo  Lubarsch,  che,  sebbene  parti- 
giano della  teoria  della  infiltrazione,  afferma  di  aver  veduto,  in  due  casi  di 
degenerazione  amiloide  generalizzau,  piccole  zolle  aniiloidi  entro  certi 
leucociti. 

4.^  Le  esperienze  sugli  animali  hanno  permesso  di  studiare  gli  stati 
iniziali  di  questo  processo  di  metamorfosi  e  hanno  confermato  Topinione 
che  la  sostanza  amiloide  sia  un  prodotto  di  degenerazione  tlel  protoplasma 
cellulare.  Krawkow  trovò  goccie  amiloidi  in  certe  cellule  giganti  della  milza. 
Maximow  afferma  che  la  sostanza  amiloide  è  prodotta  dalte  cellule  paren- 
chimali.  Ma  più  decisamente  sì  esprime  in  questo  senso  Mihailowitsch,  il 
quale  produsse  in  vari  animali  degenerazione  amiloide  mediante  colture  di 
piocianeo.  Egli  dice  che  le  cellule  epatiche  divengono  prima  granulose,  per- 
dono il  nucleo,  e  poi  comincia  il  processo  di  metamorfosi  del  protoplasma, 
il  quale  procede  dalla  periferia  della  cellula  verso  il  centro  di  essa. 

5."  Il  fatto  che  questo  processo  degenerativo  si  presenta  talvolta  per- 
fettamente localizzato  e  ciò  avviene  si)ecialmente  in  tessuti  neoformati  come 
in  certi  tumori  e  in  produzioni  cicatriziali. 

Argomenti  in  favore  dell'altra  teoria  (della  infiltrazione)  sarebbero:  la  dif- 
fusione di  questo  processo,  che  sovente  si  ritrova  in  organi  di  diversa  natura; 
la  preferenza  con  cui  è  colpito  il  sistema  vascolare  e  i  tessuti  connettivali, 
che  per  la  loro  costituzione  soiio  più  facilmente  infìltrabili;  il  fatto  che  molli 
autori,  non  ostante  accuratissimi  esami,  non  hanno  riscontrato  degenera- 
zioni negli  elementi  parenchimali  degli  organi  colpiti. 

Non  volendo  diflbnderci  più  sulla  presente  questione,  concluderemo  dicentlo 
che  a  noi  sembra  che  anche  in  questo  caso  si  tratti  di  un  vero  procedo 
degenerativo,  tli  un  processo  trasformativo  di  elementi  protoplasmatici  cel- 
lulari mòrti  sotto  Tinfluenza  di  certi  momenti  etiologici  che  tra  poco  pa*^- 
seremo  a  considerare. 

V.  —  Relazione  tra  la  degenerazione  amiloide  e  la  jalina. 

Già  conosciamo  l'opinione  di  Recklinghausen  su  tal  rapporto  e  sappiamo 
che  questo  autore  ammette,  che  queste  due  metamorfosi  rappresentino  due 
staili  di  uno  stesso  processo  degenerativo,  di  cui  il  jalino  sarebbe  Finiziale. 

Il  fatto  che  sostanza  amiloi<le  e  jalina  si  trovano  assai  spesso  una  accanto 
all'altra,  come  conseguenza  di  uno  stesso  processo  morboso,  ha  servito  di 
conferma  (liaehlmann,  Vossius,  Krùdener,  Rumschewitsch)  alla  opinione  «li 
Recklinf?liauson.  Inoltre  si  è  ricordato  il  fatto,  che  le  reazioni  pro- 
prie della  amiloide  e  della  jalina  non  sono  tanto  fisse,  e  che  in  molti  ca<i 
qu<^ste  reazioni  non  si  presentano  in  modo  così  netto  che  si  possa  tlecidere 
per  l'una  o  per  l'altra.  Sì  tratterebbe  in  questi  casi  di  stati    chimici   inter- 
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raetli  (Lubarscli).  Però,  secondo  Lubarsch ,  non  sempre  la  sostanza 
Jalina  si  trasformerebbe  in  arailoide,  né  la  formazione  «lell'amiloide  sarebbe 
necessariamente  precetluta  da  uno  stato  jalino,  poiché  si  é  osservato  che  in 
molti  casi  le  zolle  jaline  restano  sempre  tali,  e  in  altri  casi  si  è  potuto  de- 
cidere che  la  sostanza  amiloide  si  era  prodotta  direttamente  *)• 

VI.  —  Cause. 

La  tlegenerazione  amiloi<le  in  maggiore  o  minor  grado  diffusa  si  presenta 
come  conseguenza  di  malattie  che  sono  accompagnate  da  gravi  disturbi  del 
ricambio  generale,  di  quelle  malattie  che  inducono  nell'organismo  uno  stato 
di  cachessia.  A  questa  categoria  appartengono  la  tubercolosi  ghiandolare, 
viscerale  e  ossea,  la  sifìlide,  le  suppurazioni  croniche  delle  ossa,  la  dissen- 
teria cronica,  le  forme  croniche  della  malaria,  i  tumori  maligni,  le  nefriti 
croniche,  Falcplismo  cronico,  la  leucemia.  In  tutti  questi  casi  la  nutrizione 
dei  tessuti  si  compie  male  e  irregolarmente;  inoltre  circolano  nell'organismo 
sostanze  tossiche  di  diversa  natura:  ecco  due  elementi  sufficienti  a  causare 
la  morte  del  protoplasma  e  le  sue  ult(?riori  trasformazioni. 

Come  abbiamo  già  accennato,  questo  processo  degenerativo  colpisce  tal- 
volta in  un  modo  circoscritto  le  cellule  di  certi  tessuti  neoformati:  si  tratta 
allora  probabilmente  di  irregolarità  nei  processi  di  nutrizione  limitati  a 
queste  cellule. 

Finalmente  dol>biamo  dire  qualche  cosa  sulla  produzione  sperimentale 
della  degenerazione  amiloide  negli  animali.  Birch-Hirschfeld  per  il  primo 
ottenne  la  degenerazione  amiloide  «lei  reni  e  della  milza  d'un  coniglio,  me- 
diante ripetute  iniezioni  del  pus  proveniente  da  un  malato  di  carie  dell'osso. 
Cornil  usò  con  egual  resultato  colture  di  bacillo  piocianeo.  Più  recentemente 
Krawkow  produsse  in  conigli  e  polli  la  degenerazione  amiloide  mediante 
iniezioni  ripetute  di  colture  di  vari  microrganismi,  ma  specialmente  di  sta- 
filococco piogeno  aureo. 

Davidsohn  ottenne  pure  la  degenerazione  amiloide  nei  conigli,  nei  topi  e 
nei  galli  e  Czerny  nei  cani,  mentre  non  si  riuscì  a  riprodurre  questo  pro- 
cesso degenerativo  nelle  cavie  e  nei  gatti. 

Nonostante  queste  concordanti  affermazioni,  alcuni  autori  (Petrone  e  Zie- 
gler)  dubitano  che  in  questi  casi  sperimentati  si  tratti  di  vera  degenerazione 
amiloide,  perché  le  parti  tlegenerate  sono  meno  consistenti  di  quelle  degli 
organi  spontaneamente  degenerati  nell'uomo,  né  danno  le  reazioni  del  jodio 
e  delle  sostanze  coloranti  artificiali  con  la  chiarezza  e  così  completamente 
come  avviene  per  i  tessuti  amiloitU  umani. 


*)  Recentemente  Tschemolossoff  e  Rogmauu  hauno  ricercato  se  le  sostanze  jaline 
rappresentassero  sempre  ano  stadio  iniziale  della  degenerazione  amiloide,  ma  hanno 
poi  concluso  negativamente. 
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VII.  —  Eaiii  della  degenerazione  anxiloide. 

Riguardo  alla  possibilità  di  una  resUtuiio  ad  iniegrum  «legli  organi  colpiti 
di  degenerazione  amiloide,  ricorderemo  dapprima  le  esperienze  di  Litten  in- 
torno alla  riassorbibilità  di  questa  sostanza.  Egli,  avendo  introdotto  piccoli  cubi 
di  organi  amiloidi  nella  cavità  peritoneale  di  conigli,  constatò  che  la  so- 
stanza amiloide  perdeva  ivi  tlapprima  le  sue  proprietà  microchimiche,  in 
parte  veniva  inglobata  da  cellule  connettivali,  e  finalmente  si  discioglieva 
ed  era  riassorbita.  Fondandosi  su  queste  esperienze,  Litten  crede  che  i  pro- 
cessi amiloidi  iniziali  possano  guarire  anche  neiruomo.  Virchow  si  oppose 
a  questa  conclusione,  emettendo  una  opinione  del  tutto  contraria  sulla  pos- 
sibilità di  una  reatUuUo  ad  iniegrum.  Invece  Klebs  si  schierò  dalla  parte 
<li  Litten  ed  affermò  che  tale  possibilità  non  dovevasi  negare,  almeno  da  co- 
loro che  ammettono  una  origine  cellulare  della  amiloide.  Eaehlmann  di- 
mostrò direttamente  la  riassorbibilità  dell'amiloide  in  un  caso  di  un  tumore 
amiloide  della  congiuntiva,  il  quale  scomparve  completamente  dopo  una 
adatta  operazione  chirurgica. 

Naturalmente  è  assai  difficile  constatare  nell'uomo  una  guarigione  di 
processi  amiloidi,  poiché  in  genere  i  momenti  etiologici  che  li  determina- 
rono son  cos'i  gravi  e  permanenti,  che  assai  di  rado  avviene  che  l'ammalato  si 
liberi  completamente  da  essi.  Cosicché  Tesito  più  frequente  di  un  processo 
degenerativo  di  questa  natura  è  la  sua  continua  propagazione  e  diffusione  per 
gli  organi  colpiti,  finché  la  funzionalità  di  essi  venga  a  mancare  e  si  abbia 
la  morte  dell'individuo. 

F.  —  Metamorfosi  cheratinica  *). 

La  trasformazione  del  protoplasma  in  cheratina  é  un  fatto  che  abbon- 
dantemente si  verifica  anche  nelle  condizioni  normali  degli  organismi  su- 
periori. La  esistenza  dei  tessuti  cornei  é  appunto  legata  a  tale  processo  di 
metamorfosi.  1  peli,  i  capelli,  le  penne,  le  unghie, .gli  zoccoli,  le  corna,  il 
becco  degli  uccelli  sono  in  massima  parte  costituiti  da  cheratina. 

I.  —  Proprietà  chimiche  delle  cheratine. 

Prima  di  passare  allo  studio  del  meccanismo  con  cui  queste  sostanze  si 
formano,  tanto  nei  casi  fisiologici  quanto  in  alcune  produzioni  di  natura 
morbosa,  vediamo  le  proprietà  chimiche  delle  cheratine. 

Queste  sostanze  hanno  un  aspetto  particolare,  definito  comunemente  dal- 
l'aggettivo corneo;  sono  in  generale  dure  e  resistenti,  non   si    lasciano  at- 


1)  xtpoLi  zz  corno. 
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laccare  facilmente  dai  comuni  reagenti,  poiché  sono  quasi  insolubili  negli 
alcali  e  negli  acidi  diluiti.  Si  possono  però  disciogliere  nell'acqua  a  tempe- 
rature vicine  a  200°  e,  raffreddandosi  non  gelatinizzano.  Da  queste  solu- 
zioni vengono  precipitate  per  acidificazione.  Le  ricerche  sulla  loro  compo- 
sizione centesimale  hanno  dato  resultati  abbastanza  concordanti,  come  si  può 
vedere  dalla  annessa  tabella.  Tuttavia  le  differenze  tra  queste  percentuali, 
che  sono  s[>ecialmente  rilevanti  per  lo  zolfo,  mostrano  che  non  si  deve  asse- 
^'nare  alle  cheratine  dei  vari  organi  una  eguale  costituzione  chimica. 


Cheratina  di 

C 

H 

K 

0 

s 

Autori 

Capelli  uinuiii 

Peli  di  vacca 

Tenne  * 

ITii^rhie  .     .           .     . 

50,65 
50,5 
51,8 
51,09 

6,36 

6,9 

7,1 

6,8 

6,94 

6,8 

6,94 

17,14 

16,8 

17,6 

16,9  ; 

17,5 

17,2 

20,85 
21,85 

5,00 
5,4 

2,8 

0,74 

3,3 

Laer 
Mulder 
Scherer 
Scherer 

»          

Pelle  della  pianta  del  piede 
Corno  di  bufalo      .... 

51,0 
51,0 
50,86 

Mulder 
Scherer 
Horbaczew8ki 

Secondo  Schàffer  le  cifre  C  -  50  "/„,  H  ^  7  7o,  N  =:  17  ^/o,  0-22  "/„,  S  ^  4  «/o 
possono  essere  prese  come  media.  La  esistenza  di  azoto  in  notevole  quantità 
e  di  zolfo,  ha  fatto  fin  da  principio  supporre  che  le  cheratine  fossero 
aibuminoidi,  e  Morochowitz  le  considerò  come  derivanti  dalle  proteine  per 
un  j)rocesso  di  disidratazione.  Questa  ipotesi  fu  confermata  dal  fatto  che, 
Indlendo  la  cheratina  con  acido  solforico,  si  ottengono,  come  prodotti  ultimi 
di  disgregazione,  gli  stessi  amidoacidi  (più  N  H*  e  H*S,  Horbaczewski),  che 
risultano  dalle  decomposizioni  dei  proteidi.  Le  cheratine  danno  le  reazioni 
xantoproteica  e  di  Millon,  sebbene  non  in  modo  tipico;  resistono  alla  azione 
(lei  succo  gastrico  e  pancreatico.  Esistono  poi  delle  cheratine  speciali,  più 
vicine  alle  [^roteine,  e  che  debbono  essere  considerate  come  stadi  di  pas- 
sairgio  tra  queste  ultime  e  le  vere  cheratine.  Tale  è  Valbumoide  trovato  da 
Moerner  in  certe  cartilagini  e  Veleidina  di  Ranvier. 


II. 


Meccanismo  di  formazione  della  cheratina. 


La  capacità  di  produrre  sostanze  cornee  è,  in  condizioni  fisiologiche,  quasi 
C's;clusivamente  posseduta  dai  tessuti  epiteliali  di  rivestimento. 

Facendo  una  sezione  della  pelle  umana  si  possono  vedere  in  corrisi)on- 
tlenza  degli  strati  di  Malpigli!  globetti  di  una  sostanza  fortemente  rifran- 
*^ente,  insolubile  nei  comuni  reai^renti,  capace  di  assumere  intensamente 
certe  sostanze  coloranti.  Questa  sostanza  fu  chiamata  da  Waldayer  cherato- 
■filina  e  rappresenta  uno  stadio  iniziale  della  vera  e  propria  cheratina,  di 
cui  sono  costituiti  gli  strati  più  esterni  deiropidermide. 

LUSTIG.  —  Voi.  I.  —  45. 
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Osservazioni  più  delicate  hanno  fatto  vedere  clie  la  produzione  di  quesie 
sostanze  avviene  proprio  entro  le  cellule,  per  un  processo  di  metamorfosi 
del  protoplasma.  Si  vedono  comparire  dapprima  intorno  al  nucleo 
piccolissime  goccioline  splendenti,  jaline,  che  poi  ingrandendo  invadono 
tutto  il  citoplasma.  Non  si  conosce  ancora  quale  sia  la  parte  che  il 
nucleo  prende  in  questo  processo.  Secondo  Mertsching  d  il  nucleo  stesso 
che  si  trasforma  in  cheratoialina. 

Secondo  altri  (Zabludowski)  il  nucleo  resta  al  tutto  passivo  e  va  incontro 
anche  esso  a  fatti  regressivi,  che  si  compiono  durante  la  metamorfosi  del 
citoplasma.  Esso  appare  più  piccolo,  più  scuro,  raggrinzato,  talvolta  appiat- 
tito e  finisce  poi  con  lo  sparire  del  tutto. 

III.  —  Processi  di  cheratinizzazione  con  carattere  patologico. 

Possiamo  considerare  come  patologica  una  produzione  di  cheratina  in 
due  casi  :  o  allorché  tale  metamorfosi  avviene  in  tessuti  che  anche  normal- 
mente producono  cheratine,  ma  si  verifica  con  una  intensità  assai  superiore 
alla  norma,  ovvero  allorché  questo  i)rocesso  si  presenta  in  tessuti  o  in  or- 
gani che  normalmente  non  posseggono  cheratina. 

Nella  prima  categoria  rientrano  le  produzioni  di  callosità,  di  polipi 
cornei  per  parte  dell'epidermide.  Vi  è  una  malattia,  Vittiosi  \)  della  pelle, 
in  cui  questa  produzione  sovrabbondante  di  cheratina  raggiunge  la  sua 
massima  diffusione;  allora  la  superficie  del  corpo  si  ricopre  di  }>iccole  pnn 
tuberanze  cornee  che  possono  somigliare  a  squame. 

Il  processo  della  cheratinizzazione  si  osserva  con  una  certa  frequenza 
negli  epiteli  di  alcune  mucose,  sottoposte  a  continuati  e  deboli  stimoli  irri- 
tativi. E  ciò  è  facilmente  spiegabile,  tenendo  conto  di  come  geneticamente 
sono  vicini  gii  epiteli  delle  mucose  a  quelli  epidermoidali.  Tali  fatti  furono» 
osservati  nella  nmcosa  nasale,  colpita  da  ozena  (Volkmann  e  Schuchardt», 
nella  mucosa  uterina  (Zeller),  nella  mucosa  della  parte  anteriore  delFuretra 
(Posner)  e  della  vagina,  nei  [)rocessi  tu])ercolari  della  trachea,  nella  cosidetta 
psoriasis  ^)  o  ichthuosis  ìinrjuae^  noìÌRpacht/dennla  ^)  tan/ngis  {Habermanu  . 

In  tutti  questi  casi  il  processo  della  trasformazione  cheratinica  si  svolgi» 
in  modo  eguale  a  quello  che  abbiamo  descritto  per  le  cellule  normali.  Aneliti 
qui  si  hanno  dapprima  piccole  goccioline  <li  una  sostanza  jalina,  colorabili 
con  il  metodo  di  Graam  (Ernst),  le  quali  a  poco  a  poco  invationo  tutto  il 
citoplasma:  il  nucleo  subisce  anche  esso  fatti  regressivi  e  sparisce. 

Diversi  tumori,  appartenenti  alla  categoria  dei  tumori  epiteliali,  subiscono 


*)  lyOJ;  ^z  i)esee. 

-)  iw|/a  =  ssabbia. 

5)  7rax-^5  ^^  sjn^sso  ;  ol  vxa  ziz  pelle. 
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la  tlegenerazione  cheratinica,  e  un  tal  fatto  appare  più  strano,  allorché  questi 
tumori  si  svolgono  in  organi  interni,  dimodoché  avvenga  di  trovare  pro- 
duzioni cornee  neirinterno  di  un  organismo,  come,  per  esempio,  neirovaio*). 

G.  —  Pigmentazione. 

La  presenza  di  sostanze  colorate,  di  difìerente  natura,  cliiamate  col 
nome  generico  dì  pif /mentì,  é  un  fatto  comunissimo,  sia  in  tessuti  normali, 
sia  in  tessuti  che  si  trovino  in  condizioni  patoiogiciie,  sia  in  tessuti  che 
siano  per  loro  stessi  dì  patologica  origine.  Sul  meccanismo  con  cui  questi 
pigmenti  si  ritrovano  entro  le  cellule,  si  hanno  tra  gli  istologi  opinioni 
«lirterentissime,  tantoché  si  può  dire  che  le  questioni  intorno  alla  pigmenta- 
zione sono  le  più  intricate  e  complesse  della  istologia  normale  e  patologica. 
Nella  trattazione  di  questo  argomento  considereremo  se[)aratamente  quei 
casi,  in  cui  il  [ùgmento  ha  una  origine  endocellulare,  da  quelli  in  cui  le 
sostanze  coloranti  si  formano  al  di  fuori  delle  cellule  e  vi  penetrano  poi  per 
un  processo  di  ii)fìltrazione  (vedi  il  capitolo  XI).  Questa  prima  distinzione 
COSI  ragionevole  e  giusta,  perché  appunto  serve  a  separare  fatti  di  differen- 
tissima  natura,  é  in  realtà  praticamente  assai  difficile,  perché  molte  volte 
mancano  i  criteri  por  affermare  se  in  un  dato  caso  si  tratti  di  infiltrazione 
o  <li  formazione  endocellulare  di  pigmento. 

Trattando  adesso  delle  pigmentazioni,  nelle  quali  il  pigmento  ha  una  ori- 
gine endocellulare,  dovremo  prima  esporre  alcune  teorie  intorno  alla  pre- 
stanza del  pigmento  nei  tessuti  normali,  \ìoì  parleremo  della  pigmentazione 
di  alcune  cellule  di  origine  patologica,  per  le  quali  é  ancora  indeciso  se  si 
tratti  di  processi  secretivi  di  pigmento  o  di  degenerazione,  ed  infine 
prenderemo  in  esame  alcuni  fatti  di  vera  degenerazione  pigmentaria. 

I.  —  Formazione  di  pigmenti  nei  tessuti  normali, 

Kollicher  già  alcun  tempo  addietro  si  era  occupato  della  origine  dei 
fjigmenti,  ed  aveva  espresso  l'opinione  che  questi  fossero  elaborati  da  cel- 
lule, dotate  di  proprietà  migratorie,  le  quali,  trasportandosi  in  vari  punti  del 
corpo,  producessero  le  varie  pigmentazioni.  Ehrmann  affermò  che  il  pig- 
mento delle  cellule  epidermoidali  ha  sempre  una  origine  ematogena,  e  che 
si  forma  per  la  distruzione  dei  corpuscoli  rossi,  emigrati  dai  vasi  ed  inglo- 
bati da  cellule  connettivali  :  allora  la  emoglobina  viene  elalx)rata  dal    pro- 


1)  Cfr.  a  questo  proposito  quanto  si  è  detto  in  riguardo  ai  teratomi  ed  alle  cisti 
dermoidi  a  pag.  303. J 
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la?ma  «li  queste  cellule  e  ridotta  in  pigmenti,  i  quali  sono  poi  trasportati 
leucociti  mobili  fino  nella  epidermide.  Secondo  questo  autore  anello  il 
mento  delle  uova  di  certi  anfibi  ha  un'origine  ematica  :  proviene  <lal 
Igne  della  madre  ed  è  introdotto  nell'uovo  mentre  questo  si  trova  ancora 
l'ovaio. 

)'altra  parte  molti  autori  (Toldt,  Scimi tz  e  Kodis)  ammettono  che  il  pia:- 
nto  si  formi  nelle  cellule  pigmentale  medesime.  Flemming  in  alcune 
3rche  sulla  rigenerazione  delle  ghiandole  linfatiche  potè  osservare  molti 
cociti  ricchi  di  granuli  di  pigmento  e  ammise  che  quest'ultimo  fosse  da 
isiderarsi  come  un  prodotto  del  ricambio  di  queste  cellule.  Martsching 
Ellenberger  e  Baum  credono  che  i  granuli  di  [iigmento  derivino  dai  nuclei 
le  cellule  pigmentìfere,  ed  il  primo  di  questi  autori  ammette,  che  essi 
muli  si  producano  per  processi  disgregativi  del  carioplasma,  mentre 
Bnberger  e  Baum  opinano  che  questi  si  formino  in  modo  analogo  ai 
muli  di  secrezione  di  altre  cellule,  per  opera  di  speciali  plasmosomi. 
Lltre  ricerche,  fatte  specialmente  sulle  uova  degli  anfibi,  hanno  mostrato 
3  i  granuli  di  pigmento  si  producono  ove  vi  ò  una  intensa  <listruzione  «li 
itoplasma  e  che  quindi  i  pigmenti  stessi  si  devono  in  gran  parte  cunsi- 
•are  come  i  residui  della  digestione  intracellulare  del  deutoplasma  imma- 
zzinato  nelle  cellule  embrionali. 

"ra  queste  varie  ipotesi  le  più  probal)ili  sono,  a  parer  nostro,  quelle  ul- 
le  esposte,  secondo  le  quali  i  pigmenti  derivano  da  speciali  attività  nio- 
oliche  delle  cellule. 

II.  —  Xatiira  chimica  dei  pigmenti  normali. 

>i  comprendono  col  nome  generico  di  melanine  0  i  pigmenti  <lella  pelle,  dei 
^elli,  dell'occhio,  ecc.  Ne  es[)orremo  qui  brevemente  le  proprietà  chimiche, 
*chè  ciò  interesserà  come  raffronto  per  quello   che   riguarda    i    pigmenti 

tumori. 

Le  melanine  sono  sostanze  azotate,  contenenti  spesso  anche  zolfo  ({nix- 
nto  dei  capelli)  e  ferro:  hanno  in  generale  un  colorito  bruno;  si  trovano 
forma  granulosa  o  diffusa;  sono  assai  resistenti  di  fronte  ai  reattivi  \n\ì 
ergici  e  si  disciolgono  solo  nella  lisciva  di  potassa  calda,  da  cui  poi  pre- 
itano  per  acidificazione. 

liguardo  alla  composizione  centesimale  delle  melanine  riportiamo  alcuni 
impi  nella  tabella  seguente  : 


*)  //.'y.a;  ziz  nero. 


Digitized  by 


GoogÌQ 


DEGENERAZIONI 


357 


Elementi  «[o 


c 

H 

X 

58,28 

5,92 

13,77 

54,00 

5,30 

10,10 

55,4 

4,28 

8,5 

49,5 

4,8 

7,6 

55,5 

4,8 

8,5 

54,56 

5,31 

12,7 

o 


22,03 
30,0 


27,4 


SostHa/.** 


Pijfmento  coroideo 

id.  

Melai! i un  di  penna  di  corvo  .  .  . 
id.  id.     di   pica  caudata 

id.  id.     di  ciconia  alba  . 

Pigmento  delPocchio  di  bne  .     .     . 


Autori  che  fecero 
ranalisi 


Scherer 
Roftow 


HodgkìnsoD    e 
Sorby 


Landolt 


III.  —  Formazione  del  pit/mento  nei  tumori  melanoiici. 

Anclie  per  questo  soggetto  la  questione  principalmente  discussa  è  la  se- 
guente: 11  pigmento  dei  tumori  melanotici  è  di  origine  ematica  e  penetra 
nelle  cellule  per  un  processo  di  infiltrazione,  ovvero  si  forma  per  una  atti- 
vità metabolica  delle  cellule  cancerigne  stesse  f  Langhans  sostenne  per  molto 
tempo  la  teoria  della  infiltrazione,  fondandosi  s[)ecialmente  su  certi  argo- 
menti morfologici,  che  riguardavano  la  disposizione  del  pigmento  nelle  cel- 
lule dei  melanosarcomi  e  sui  fatto  che  più  specialmente  appaiono  pigmen- 
tale le  cellule,  che  si  trovano  in  vicinanza  di  focolai  emorragici  (frequenti 
nei  sarcomi)  o  di  grossi  vasi. 

Ma  ora  predomina  l' altra  opinione  la  quale  si  basa  specialmente 
sui  risultati  di  analisi  chimiche  dei  pigmenti  melanotici  stessi,  le  quali  ana- 
lisi dimostrerebbero  che  non  vi  è  alcuna  analogia  chimica  tra  l'emoglobina  e 
i  suoi  derivati  e  i  pigmenti  melanotici,  e  in  secondo  luogo  sulla  mancanza 
della  reazione  microchimica  del  ferro  nelle  sezioni  dei  tumori  pigmentali. 

1.  —  Ricerche  chimiche  sul  pi g mento  dei  tumori. 

Le  prime  ricerche  furono  fatte  da  lierdez  e  Nencki,  i  quali  da  un  sar- 
coma, melanotico  metastatico  della  milza  e  del  fegato  isolarono  una  so- 
stanza colorata,  priva  di  ferro,  che  chiamarono  fimatorusina  e  alla  quale 
assegnarono  la  seguente  composizione  centesimale: 


H 


N 


53,5 

4,2 

10,6 

10,0 

53,2 

S,3 

10,0 

11,0 

53,1 

3,8 

11,0 

Questo  pigmento  è  insolubile  nel  cloroformio  e  neiretere,  si  discioglie 
negli  alcali  e  negli  acidi  diluiti. 

Inoltre  da  un  caso  di  melanosi  del  cervello,  Nencki  isolò  un  altro  pigmento 
clie  chiamò  ippomelanina,  di  cui  la  composizione  centesimale  sarebbe  : 
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c 

H 

N 

S 

53,6 

3,8 

10,4 

2J 

53,5 

3,9 

10,8 

2,9 

55,0 

3,7 

— 

2,7 

55,5 

3,9 

— 

2,8 

Questo  pigmento  differirebbe  dal  precedente  specialmente  per  la  sua  in- 
solubilità negli  alcali  e  negli  acidi. 

Da  questa  analisi  Berdez  e  Nencki  trassero  la  conclusione,  che  non  vi  è 
alcuna  analogia  tra  i  pigmenti  melanotici  dei  tumori  e  i  pigmenti  ematici 
(ematina),  perchè  i  primi  non  contengono  ferro,  che  è  il  componente  princi- 
pale della  ematina,  e  perchè  contengono  zolfo  che  la  ematina  non  possiede. 

Carbone  ottenne  dalFanalisi  del  pigmento  di  un  sarcoma  melanotico  una 
conferma  di  queste  conclusioni.  La  composizione  centesimale  di  questo  pig- 
mento risultò  COSI  : 

C  ==  53,85        H  —  0,30        N  ==  12,33        S  =  7,05. 

Il  ferro  mancava  assolutamente. 

La  presenza  o  no  del  ferro  nei  pigmenti  melanotici  divenne,  dopo  queste 
prime  ricerche,  una  questione  di  importanza  capitale  per  decidere  sulla  na- 
tura di  essi.  Mòrner,  Brandi  e  Pfeiffer  con trail isserò  ai  resultati  di  Berdez  e 
Nencki,  affermando  che  i  pigmenti  dei  melano-sarcomi  contengono  ferro  e 
in  una  proporzione  che  varia  tra  0,2  e  0,5  ""/^  ;  ma  ulteriori  ricerche  di  Land- 
wehr  e  Miura,  di  Hamburger  e  di  Abel  dimostrarono  ancora  Tassenza 
del  ferro  in  queste  sostanze;  e  Abel  pensa  che  le  piccole  quantità  di  questo 
elemento,  trovate  da  Mòrner,  provengano  dalle  ceneri  di  altri  composti 
cellulari,  da  cui  il  pigmento  non  era  stato  ben  separato.  Il  forte  contenuto 
in  zolfo,  che  fti  constatato  anche  dai  fautori  della  teoria  dell'infìllrazione 
(Mòrner),  starebbe  ad  indicare,  secondo  Lubarsch,  che  il  pigmento  stesso  è 
formato  a  spese  di  materiali  albuminoidi  per  una  speciale  attività  delle  cel- 
lule «lei  tumore. 

2.  —  Ricerche  microchimiche  sulle  ceUule  dei  tumori  melanotici. 

Queste  ricerche,  che  hanno  un  notevole  interesse  per  le  questioni  sovra 
enunciate,  ebbero  per  oggetto  di  vedere  se  i  citoplasmi  dei  tumori  pigmen- 
tati  contenessero  ferro.  Riguardo  ai  metodi  con  cui  esse  si  eseguiscono  ri- 
mandiamo il  lettore  ai  trattati  di  tecnica:  qui  diremo  subito  che  esse  servi- 
rono a  confermare  i  resultati  di  Berdez  e  Nencki,  inquantochè  nel  maggior 
numero  dei  casi  tali  reazioni  dettero  un  resultato  negativo  (Perls,  Lubarsch). 
Se  in  alcuni  casi  si  ebbe  positiva  la  reazione  del  ferro  (Rindfleisch  e  Harris- 
Hamburger)  in  alcune  porzioni  di  certi  tumori,  questo  avveniva  in  genere 
negli  spazi  connettivali,  ove  esistevano  infiltrazioni  ematogone  per  emor- 
ragie, mentre  non  si  aveva  la  reazione  entro  alcuna  cellula  pigmentata.  I 
reperti  di  Perls  e  di  Lubarsch  sono  tanto  più  importanti,  dappoiché  Schmidt 
ha  dimostrato  che  i  pigmenti  ematogeni  danno  sempre  con  evidenza  le  rea- 
zioni microchimiche  del  ferro. 

Lukianow  descrive  particolareggiatamente  la  metamorfosi  pigmentaria  nelle 
cellule  di  un  melanosarconia.  Egli  ammette  che  nella  degenerazione  pigmen- 
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taria  il  nucleo  abbia  la  parte  più  importante  e  che  in  esso  si  formino  dei 
plasmosomi,  i  quali  poi  fuoriescano  dal  nucleo  e  si  trasformino  in  masse 
di  pii»:mento  bruno  :  in  o^^ni  caso,  allorché  la  deijreneraziono  pigmentaria  ^ 
completa,  le  cellule  muoiono. 

IV.  —  De(ienerazione  pigmentaria. 

Come  abbiamo  già  accennato,  alcuni  pigmenti  sono  il  resultato  di  meta- 
morfosi dei  protoplasmi  cellulari  stessi.  In  quosti,  come  negli  altri  casi  di  de- 
generazione, si  tratta  di  procèssi  necrobiotici,  che  colpiscono  piccole  f)orzioni 
di  protoplasma  entro  cellule  rimaste  ancora  viventi. 

1.  —  Derienerazioni  pifjmentarie  della  malaria. 

Già  molto  tempo  addietro  Meckel  aveva  osservato  pigmentazioni  dei  ca- 
pillari sanguigni  della  milza  e  del  cervello  in  certi  casi  di  malaria 
(v.  fìg.  01);  ma  più  recentemente   Laveran,    Marchiafava,    Celli,    (iolgi    nei 


Fig.  91.  —  Capillari  del  cervello  contenenti  corpuscoli  pigmentali  (Pernicioga  tnaìa>ica). 
Da  un  preparato  del  prof.  Celli.  Inj^r.  400  d. 

loro  Studi  sulla  malaria  misero  hene  in  evidenza  il  processo  di  degenera- 
zione pigmentaria  dei  corpuscoli  rossi  invasi  dai  parassiti  malarici  (v.  fig.  02). 
Nei  corpuscoli  rossi  compaiono,  in  certi  momenti  del  ciclo  evolutivo  dei 
parassiti,  certi  granuli  di  pigmento  bruno-nero  0  che  certamente  provengono 
(la  metamorfosi  del  protoplasma  emoglobinico  dei  corpuscoli,  poiché  Carbone 
mediante  analisi  chimiche  e  spettroscopiche  dimostrò  la  loro  identità  con  la 
ematina.   Nei  casi  gravi  di  malaria   la   degenerazione   pigmentaria   invade 


<)  Anche  a  questo  pigmento  è  stato  dato  il  nome  di  melanina^  a  torto  però,  se 
!4Ì  vuol  conservare  questo  nome  per  i  pigmenti  dei  tessuti  normali,  i  quali,  come  ab- 
biamo detto,  hanno  tutt'altra  natura  ed  origine. 
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numerosi  organi:  fegato,  milza,  ghiandole  linfatiche,  midollo  delle  ossa, 
sistema  nervoso  centrale;  si  ha  allora  quella  forma  clinica  conosciuta  col 
nome  di  melanemia. 


2,  —  Cromatosi  *)  e  atrofia  bruna. 

In  alcuni  casi  di  cachessia  fu  trovata,  come  speciale  reperto  anatomopatolo- 
gico,  una  particolare  pigmentazione  degli  elementi  cellulari  dei  polmoni,  dei 
reni,  del  fegato,  ma  specialmente  deirintestino  (Recklinghauseu,  Gòbel,  von 
Maas).  Le  fibre  muscolari  e  gli    epiteli   si   mostravano     carichi   di   piccoli 


% 


1|P  I  #  I®  •§ 

¥\^.  92.  —  Parasgiti  malarici  nel  corpuecoU  rowsi  della  Columba  Livia. 
Qnesti  parassiti  hanno  determinato  la  l'ormaziune  di  grauoli  di  pigmenti  unirò  i  corpnAColi  stessi. 

granuli  gialli  o  bruni,  costituiti  da  un  pigmento  privo  di  ferro,  che  Ueckling- 
hausen  chiamò  emofuxlna.  Anche  per  questo  processo  si  pose  la  questione 
se  si  trattasse  d'una  infiltrazione  e  se  tale  pigmento  fosse  di  natura  ematxv 
gena.  Tuttavia  la  mancanza  di  ferro,  il  trovarsi  i  granuli  di  pigmento 
sempre  entro  le  cellule,  T intensificarsi  della  pigmentazione  con  L'aumentare 
della  cachessia  e  della  distruzione  delle  proteine,  i  segni  di  deperimento  nelle 
cellule  pigmentate,  sono  argomenti  per  interpretare  questi  fatti  come 
processi  degenerativi  dei  protoplasmi  cellulari;  l'emofiixina  sarebbe  quindi 
un  pigmento  di  origine  endocellulare.  È  necessario  qui  accennare  che  spesst> 
un  tale  processo  degenerativo  è  complicato  da  una  vera  infiltrazione  pigmen- 
taria per  opera  di  una  sostanza  colorante  ematogena,  Vemosiderina,  che  con- 
tiene ferro  e  che  si  distingue  perciò  essenzialmente  dalla  emofuxina. 

3.  —  Jjcf/enerasioni  pif/mcn(arie  tossic/ie. 

Stolnikow  in  animali  intossicati  con  fosforo  constatò  nelle  cellule  epatiche 
una  pigmentazione  di  natura  essenzialmente  degenerativa;  Romane )fr  pure 
entro  gli  elementi  del  loirato  di  individui  morti  per  colera  trovò   granuli  di 

*)  xoditxa.  ZZI  colore. 
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un  {)articolare  pigmento  ;  inoltre  uno  speciale  processo  di  degenerazione  pig- 
mentaria di  origine  tossica  è  stato  descritto  da  Cesaris-Demel  in  casi 
di  marasmo ,  provocato  negli  animali  mediante  V  iniezione  di  filtrati 
bacterici.  In  cellule  di  vari  tessuti  compaiono  allora  numerosi  granuli  di 
un  pigmento,  che  per  le  sue  proprietà  microchimiche  va  riferito  al  gruppo 
<lella  emosiderina,  e  questo  pigmento  si  produce  direttamente  nel  protoplasma 
cellulare,  dopo  che  questo  si  è  impregnato  di  emoglobina  disciolta. 

H.  —  Degenkrazionk  grassa. 

Nelle  cellule  si  possono  trovare  goccioline  di  grasso  come  prodotti  di  quattro 
<litreremi  processi. 

Talvolta  i  grassi  hanno  una  orìgine  esogena  per  riguartlo  alle  cellule 
che  li  conteuLTono,  e  giungono  entro  il  protoplasma  per  un  processo  d'in- 
fìltrazione.  Ora  questa  infiltrazione  è  fisiologica  per  quelle  cellule  che 
normalmente  sono  incaricate  di  ricevere  e  di  ritenere  immagazzinate  le 
sostanze  grasse,  non  immetliatamente  adoperate  dalForganismo.  Le  cellule 
adiiM)se  di. certi  tessuti  connettivi,  le  cellule  epatiche  di  alcuni  animali  in  de- 
terminati periodi  della  loro  vita  mostrano  questi  fatti  di  infiltrazione  gras- 
sosa   fisiologica,  ma   di  questi  non  è  qui  il  caso   di   parlare. 

Altre  volte  il  grasso  va  ad  infiltrare  cellule  che  normalmente  non  sono 
<lestinate  a  riceverne  ;  si  tratta  allora  di  inflUrazioni  di  carattere  patologico 
o  <li  (pieste  tratteremo  più  tardi. 

In  terzo  luogo  può  il  grasso  avere  una  origine  endogena^  per  riguardo 
alla  cellula  che  mostra  contenerne,  essendo  esso  il  resultato  di  una  elabora- 
zione particolare  del  protoplasma.  Esistono  cioè  cellule  ghiandolari  che  pro- 
< lucono  secreti,  contenenti  grasso.  Fra  queste  vanno  notate  le  ghiandole  mam- 
mario e  le  sebacee.  Wendt,  che  ha  studiato  questi  processi  di  secrezione  nelle 
ghiandole  di  Harder,  dice  che  si  originano  entro  le  cellule  numerosissimi  cor- 
puscoli grassosi,  i  quali  sono  poi  versati  nel  lume  ghiandolare,  senza  che  per 
cotale  atto  secretorio  si  distruggano  le  cellule  stesse;  tale  distruzione  avver- 
rebbe invece  nei  casi  di  secrezione  esagerata. 

Secondo  altri  invece  nei  i>rocessi  di  secrezione  dei  grassi  si  avrebbe  una 
vera  e  [)ropria  metamorfosi  dei  protoplasma  e  ad  ogni  atto  secretorio  si  di- 
struggerebbero tutte  le  cellule  che  vi  han  preso  parte.  Altmann  poi  afferma 
che  sono  i  bioblasti  stessi  costituenti  il  protoplasma  delle  cellule  sebacee, 
<-lie  si  trasformano  in  goccioline  di  grasso. 

Finalmente  il  grasso  può  formarsi  in  cellule  che  normalmente  non  ne  con- 
ten^^ono,  per  un  processo  di  metamorfosi  parziale  del  protoplasma  stesso. 
In  tali  casi  si  tratta  di  un  vero  fatto  degenerativo,  e  di  questo  dobbiamo 
(ini   occuparci. 

I.rsTIG.  —  Voi.  I.  —  46. 
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I.  —  Qualità  chimiche  dei  grassi  negli  organi  degenerali. 

I  grassi  che  si  riscontrano  negli  organi,  dei  quali  le  cellule  sono  in  preda 
al  processo  degenerativo  che  adesso  andiamo  considerando,  sono  quelli  sto<si 
che  esistono  nei  tessuti  adiposi  normali. 

In  grande  prevalenza  si  hanno  dei  grassi  neutri,  che  sono  i  trigliceridi 
AqW acido  oleico^  deiracw:?o  palmiiico  e  i\e\Vacido  stearico  {oleina,  palmitina 
e  stearina)  ;  assai  più  raramente  si  ritrovano  questi  stessi  acidi  liberi.  Anche 
è  molto  frequente  la  margarina^  che  è  un  miscuglio  di  palmitina  e  di  stea- 
rina, il  quale  cristallizza  in  masse  sferiche.  Inoltre  vi  si  riscontrano  con  molta 
frequenza  delle  colesterine,  certe  lecitine  (combinazioni  di  una  molecola  di 
acido  fosfoglicerico  con  due  molecole  di  acido  grasso  e  una  di  colina  i  e 
specialmente  distearilleciiina,  dipalmillecitina^  dioleillecitina,  stearilpalmil- 
lecitina. 

La  stearina  e  la  palmitina  furono  isolate  da  organi  degenerati,  e  micro- 
scopicamente fu  In  tali  organi  determinata  la  presenza  di  cristalli  di  acido 
margarico,  riconoscibili  per  la  loro  forma.  Liebig  dimostrò  che  tra  le  sostanze 
grasse  estratte  da  muscoli  femorali  in  degenerazione,  si  trova  anche  dell'o- 
leina. 

II.  —  Metodi  di  ricerca  del  grasso. 

I  metodi  di  ricerca  destinati  a  dimostrare  la  presenza  del  grasso  nei  tes- 
suti degenerati,  o  a  determinarne  la  quantità  e  la  qualità,  non  differiscono  «la 
quelli  che  si  usano  per  i  tessuti  adiposi  normali.  Iv^si  sono  di  due  specie. 
Da  una  parte  si  tratta  di  metodi  chimici,  destinati  ad  estrarre  o  a<i  isolare 
il  grasso  dei  tessuti,  dall'altra  di  metodi  istologici,  fondati  su  speciali  rea- 
zioni microchimiche,  le  quali  permettono  di  riconoscere  entro  le  cellule  le 
più  piccole  goccioline  di  grasso  e  permettono  di  studiarne  i  rapporti  con  gii 
elementi  cellulari  rimasti  normali. 

II  metodo  chimico  più  usato  per  la  estrazione  del  grassij  dai  tessuti  nor- 
mali è  quello  di  Plliiger,  che  si  pratica  nel  seguente  modo.  I  tessuti  da  ana- 
lizzarsi, dopo  essere  stati  ben  triturati,  vengono  tenuti  in  una  soluzione  di 
acido  citrico  (5-20  7o)  e  riscaldati  a  bagno  maria  a  100^.  Si  lascia  poi  raf- 
freddare il  liquido,  si  asporta  il  grasso  galleggiante  e  si  estrae  la  soluzione 
acquosa,  ripetutamente,  con  l'etere.  Gli  estratti  eterei  sono  poi  agitati  con 
acqua  e,  dopo  decantazione,  lasciati  evaporare.  Nel  residuo  si  trovano  grassi 
neutri  e  acidi  grassi,  lecitina,  colesterina  ed  eventualmente  pigmenti.  Si  può 
cos\  avere  la  quantità  totale  dei  grassi  contenuti  nel  tessuto  esaminato;  ma 
una  sef)arazione  di  queste  varie  sostanze  riesce  oltremodo  diffìcile. 

Mediante  un  tale  metodo  è  stato  studiato  il  contenuto  in  grasso  di  orirani 
sani  e  di  organi  in  degenerazione;  e  i  risultati  di  tali  ricerche  appaiono 
nella  tabella  seguente,  in  cui  sono  anche  riportate  le  quantità  d'acqua  e  dì 
S(jstanze  solide,  contenute  negli  organi  slessi. 
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Autori 
fh«'  ttM'ero  r analisi 


Perls 


Hosslin 


Organi   analizzati 

Qoiuitità  7o 

Parti  solitle 
esenti 

(irasAO  'Vo 

di  acqnn 

lil  grasso  •*/„ 

rWato  umano  normale 

77.3 

20.7 

2.0 

id. 

77.1 

19.5 

3.4 

Feg.  (le^eu.  (atrof.  gìaLac.) 

76.9 

15.5 

7.6 

id. 

81.6 

97 

8.7 

Cuore  normale 

79.6 

18.7 

1.7 

id. 

79.8 

17.9 

2.3 

Cuore  grasso 

79.7 

1.Ó.8 

4.5 

id. 

77.7 

18.4 

3.9 

id. 

78.1 

16.2 

5.1 

i«l.  (avvelenamento  per  V) 

78.8 

16.3 

5.6 

Muscoli  normali 

70.7 

23.3 

0.9 

Muscoli   doffenerati 

80.7 

19.2 

1.5 

id. 

77.1 

22.8 

2.5 

Cuore  normale 

80.2 

19.7 

1.7 

Cuore    degenerato 

81.1 

18.8 

2.7 

id. 

79.0 

20.9 

3.9 

Ferrato  normale 

75.8 

24.2 

2.5 

Fegato    degenerato 

75.0 

24.9 

8.9 

Polmoni  nornuili 

84.2 

15.7 

0.9 

Polmoni  degenerati 

83.2 

16.8 

2.1 

id. 

80.6 

19.3 

1.8 

('on  i  metodi  microscopici  si  può  riconoscere  facilmente  il  grasso  anello 
nelle  cellule  osservate  a  fresco,  per  dilacerazione  del  tessuto  degenerato.  Le 
gocciolino  di  grasso  si  distinguono  allora,  subito,  per  la  loro  speciale  re- 
frangenza,  por  il  contorno  scuro  con  cili  si  vedono  nel  campo  microsco- 
pico. Sostituendo  nel  preparato  l'acqua  con  alcool  e  Talcool  con  benzina,  o  con 
etere,  o  con  cloroformio,  o  con  xilolo  si  vedono  scomparire  le  gocciole  poiché 
esso  vengono  (lisciolte  da  questi  solventi:  al  contrario  gli  alcali,  gli  acidi  di- 
luiti non  apportano  alcuna  modificazione  al  loro  aspetto  caratteristico.  Queste 
proj)rietà  sono  già  di  per  loro  sufficienti  a  permettere  una  differenziazione 
esatta  tra  le  goccioline  di  grasso  o  i  granuli  albuminoidi,  che  spesso  a 
fpiosto  assomigliano.  I  granuli  di  natura  proteica  infatti,  come  già  ^  stato 
(lòtto,  non  si  disciolgono  nei  solventi  sopra  ricordati  e  si  modificano  invece 
per  l'aziono  dell'acido  acetico  o  degli  alcali. 

Nfa  il  miglior  reattivo  per  dimostrare  in  un  tessuto  la  presenza  di  goccio- 
line di  grasso  anche  minutissimo  ò  l'acido  osmico.  Si  può  far  agire  questo, 
in  una  soluzione  all'I  V».  sia  sui  tessuti  freschi  e  dissociati,  sia  usandolo 
quale  fissatore,  unito  all'acido  cromico  (liquido  di  Flemming)  o  a  cloruro 
plalinico  (liquido  di  Hermann).  In  ambedue  questi  casi  le  goccioline  di  grasso 
si  colorano  in  nero  e  spiccano  assai  bene  sul  protoplasma  rimasto  normale, 
che  può  esser  colorato  con  un  metodo  qualsivoglia.  Tanto  gli  acidi  grassi 
< pianto  i  grassi  neutri  danno  questa  bella  reazione  e,  sebbene  non  comple- 
tamento, anche  la  colesterina  e  la  lecitina. 

La  radice  di  Alcanna  colora  il  grasso  in  rosso,  e  questa  colorazione  spa- 
risce per  l'aggiunta  di  olii  volatili.  Il  bleu  di  chinoleina  colora  il  grasso  in 
Ideu  cupo;  trattando  poi  il  tessuto  con  la  potassa  le  altre  partisi  decolorano 
o  restano  le  goccio  di  grasso  ben  eviiienti.  Più  di  reconte  da  Daddi  è  stalo 
proposto  il  rosso  di  Sudan  come  reattivo  dei  grassi,  poiché  essi  fissano  elet- 
ti Vilmente  questa  sostanza  colorante. 
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III.  —  Aspetti  macroscopici  e  microscopici  degli  organi  in  preda 
alla  degenerajsione  grassa. 

Microscopicamente  gli  organi  degenerati  in  grasso  si  distinguono  per  un 
colorito  tendente  al  gialliccio,  per  una  insolita  cedevolezza,  per  l'aspetto 
untuoso  e  lucente.  Raschiando  col  coltello  sulle  superfici   di  taglio,    si   ot- 


Fig.  93.  —  Dfgenerazione  gratta  nel  fegato  di  un  oolomlM>  avveleniito  con  fosforo  (da  Lindfmaoni. 

tiene  abbondante  succo,  ricco  di  goccioline  di  grasso  visibili  anche  ad  occhio 
nudo. 

Al  microscopio  il  miglior  modo  per  studiare  la  disposizione  del  grasso  6 
quella  di  fissare  il  tessuto  con  un  liquido  osmico  e  di  colorarlo  poi   legger- 


Fig.  94.  —  Itene  di  un  cane  avveleuAto  con  acido  cromico.  In  tre  canalicoli  la  degeneraziour 
gratta  ii  incipiente  e  solo  piccole  gocciole  di  grasso  »i  trovano  noi  citoplasma  degli  epiteli; 
negli  altri  due  canalicoli  il  processo  degenerativo  (^  assai  avanzato  (do  Liuden.ann). 

niente,  secondo  un  metodo   qualsiasi,  che   metta  in    rilievo   le   [>artic( ilarità 
del  nucleo  e  del  protoplasma. 

Se  il  processo  degenerativo  è  da  poco  iniziato,  si  possono  in  genere  voilero 
cellule  colpite  da  semplice  rigonfiamento  torbido,  e  cellule  in  cui,  fram- 
miste ai  granuli  caratteristici  del  rigonfiamento  torbido,  esistono  anche  jì:oc- 
cioline   minutissime  di   grasso.  In   generale  queste  goccioline  occupano  la 
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zona  centrale  delle  cellule,  subito  intorno  al  nucleo.  Caratteristica  è  la  di- 
sposizione di  esse  entro  le  fibre  muscolari  striate,  inquantochè  quivi  si 
dispongono  in  file  regolarissime  tra  le  fibrille. 

Col  progredire  del  processo  degenerativo,  queste  goccioline  si  ingrandi- 
scono e  si  fondono  le  une  con  le  altre,  formando  goccie  di  dimensioni  asr^ai 
più  considerevoli.  Queste  talvolta  ingrandiscono  tanto,  che  giungono  a  sosti- 
tuire tutto  il  citoplasma  e  le  cellule  si  riducono  allora  in  un  ammasso  di 
goccie  di  grasso,  cementate  tra  loro  da  piccoli  cordoni  di  citoplasma,  ancor 
riconoscibile,  ed  in  cui  si  trova  il  nucleo  più  o  meno  alterato. 

In  quasi  tutti  i  tessuti  si  può  riscontrare  la  degenerazione  grassa,  ma 
specialmente  negli  organi  parenchimatosi,  quali  il  rene  e  il  fegato  (vedi  fi- 
gure 93  e  91),  e  nel  sistema  neuro-muscolare.  Particolarmente  im[)ortante  è 
la  degenerazione  grassa  delle  fibre  muscolari  del  cuore  per  le  conseguenze 
gravissime  che  questo  fatto  patologico  ha  nella  economia  generale  degli  or- 
ganismi. 

IV.  —  Cause  della  degenerazione  grassa. 

Passiamo  ora  ad  esaminare  i  casi,  nei  quali  si  ritrova  la  degenera- 
zione grassa.  Anche  qui,  come  pel  rigonfiamento  torbido,  abbiamo  dapprima 
due  serie  di  cause,  che  consistono  da  una  parte  in  fatti  di  intossicazione  e  dal- 
l'altra in  aumenti  della  temperatura.  Di  più  abbiamo  da  considerare  per  la 
degenerazione  gretssa  una  terza  serie  di  cause,  che  non  esistevano  pel  rigon- 
fiamento torbido,  e  che  consistono  in  profondi  turbamenti  del  metabolismo 
cellulare  o  del  ricambio  in  genere  dell'organismo. 

Tra  le  sostanze  tossiche  capaci  di  provocare  la  degenerazione  grassa 
al  solito  vanno  in  prima  linea  ricordati  i  prodotti  bacterici.  In  moltissime 
malattie  infettive  gravi,  come  pure  in  conseguenza  deir iniezione  in  ani- 
mali da  esperimento  di  prodotti  colturali  di  vari  microrganismi  o  anche  di 
toxine  bacteriche  isolate,  si  è  osservata  la  degenerazione  grassa  dei  reni,  del 
fegato,  del  cuore,  dei  muscoli  volontari.  In  una  malattia,  non  ancora  ben 
conosciuta,  ma  che  pure  si  ha  ragione  di  credere  di  natura  infettiva,  l'atrofia 
f^iallo-acuta  del  fegato,  la  principale  lesione  anatomopatologica  consiste  ap- 
punto in  una  estesissima  degenerazione  grassa  del  fegato,  tantoché  la.fun 
zione  epatica  quasi  totalmente  viene  a  cessare. 

In  secondo  luogo  possono  provocare  la  degenerazione  grassa  molte  so- 
stanze tossiche  mineraliy  come  i  composti  d'arsenico,  di  bismuto,  di  fosforo, 
di  piombo;  e  si  adoperano  con  resultato  costante  l'As  o  il  P,  allorché  si 
voglia  riprodurre  sperimentalmente  questa  lesione  degenerativa  in  animali 
da  esperimento.  Anche  negli  avvelenamenti  con  gli  acidi  minerali,  con  l'e- 
tere, col  cloroformio,  con  l'ossido  di  carbonio,  con  l'acido  pirogallico  si  ri- 
trova la  degenerazione  grassa. 
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Per  riffuardo  agli  aumenti  di  iemperntura  potremmo  ripetere  quello  ciie 
i'  stato  detto  a  proposito  dei  rigonfiamento  torbido,  e  anciie  qui  sollevare 
la  questione,  se  bastino  gli  innalzamenti  di  temperatura  al  disopra  della 
norma  per  produrre  la  degenerazione  adiposa,  o  se  non  piuttosto  questa  sia  la 
conseguenza  dei  fatti  tossici  che  accompagnano,  come  causa  o  come  con- 
seiruenza,  tali  elevazioni  della  temperatura  stessa.  A  cjuesto  proposito  cite- 
remo alcune  esperienze  di  Litten,  le  quali  hanno  dimostrato  clie,  mantenendo 
delle  cavie  ad  una  temperatura  di  35MO',  si  può,  dopo  due  o  tre  giorni,  tro- 
vare nei  tessuti  di  questi  animali  le  apparenze  di  una  degenerazione  grassa 
bene  evidente.  Analoghi  resultati  ebbe  Kostjurin  nei  cani  e  nei  conigli. 

Finalmente  si  può  riscontrare  degenerazione  grassa  nelle  cellule,  in  cui  il 
metabolismo  non  si  compia  {mù  regolarmente,  allorché  in  specie  gli  scambi 
niitriUzi  siano  in  qualsiasi  modo  resi  difficili.  Cosi  in  certi  tumori  si  ha  la 
«legenerazione  grassa  di  alcuni  gruppi  cellulari,  in  dipendenza  di  alte- 
razioni particolari  nella  funzione  nutritiva  di  queste  cellule.  Ricorde- 
remo anche  come  Chauveau  abbia  veduto  avvenire  la  degenerazione  grassa 
nelle  cellule  del  testicolo  che,  mediante  la  legatura  del  cordone  spermatica», 
erano  state  private  deirafìlusso  di  materiali  nutritizi.  Anche  le  forme  atro- 
fiche, dipendenti  da  una  insufficiente  nutrizione,  sono  spesso  accompagnate 
da  fatti  di  degenerazione  grassii.  Per  ultimo  dobbiamo  citare  come  la  dege- 
nerazione adiposa  si  produca  anche  in  casi  in  cui,  avendo  il  sanfjue  subito 
profonde  alterazioni ,  la  nutrizione  dei  tessuti  e  i  processi  respiratori  sono  resi 
diffìcili;  cos'i  si  osservò  degenerazione  grassa  nell'anemia  perniciosa  pro- 
gressiva ed  in  altre  malattie  del  sangue.  Sull'importanza  che  in  tali  casi 
deve  darsi  alla  diminuzione  dell'  ossigeno  avremo  adesso  occasione  «li 
parlare. 

V.  —   Teoria  sul  meccanismo  con  cui  si  compie  il  processo 
della  defjenerazione  (jrassa. 

Sebbene  ormai  sia  fuor  di  dubbio  che  il  grasso  è  hi  questi  casi  un  pn.»- 
< lotto  della  trasformazione  delle  proteine  cellulari,  tuttavia  questa  afferma- 
zione (>  stata  per  alcun  temi)o  assai  combattuta  e  si  è  anche  asserito  cfit» 
il  grasso  che  si  ritrova  entro  le  cellule,  ha  sempre  un'origine  esogena,  che 
cioò  si  tratta  sempre  di  infiltrazione. 

Tale  (piestione  è  stata  subordinata  all'altra  della  possibilità  che  dalle 
proteiiK»  si  formino  grassi.  Su  tale  proposito  molto  fli  discusso  dai  fìsiolog-i, 
finché  ormai  sembra  risolto  il  problema  in  senso  affermativo.  Ci  sembra  qui 
non  inopportuno  notare  alcune  delle  princi})ali  esperienze  intorno  a  quest«> 
soggetto. 

Prima  di  tutto  sono  da  ricordare  le  osservazioni   di  Virchow  intorno  alla 
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formazione  di  saponi  ammoniacali  e  calcarei  (adipocera)  a  spese  dei  mate- 
riali proteici  di  muscoli  lasciati  per  lun^o  tempo  nell'acqua.  Poi  Pettenkofer 
e  Voit  nutrirono  dei  cani  con  carne  perfettamente  disgrassata  e,  tenendo 
c<jnto  della  escrezione  di  azoto  e  del  ))ilancio  degli  idrocarburi,  poterono  af- 
fermare che  parte  della  carne  doveva  entro  l'organismo  essersi  cambiata  in 
questi  ultimi  composti. 

Classiche  sono  le  esperienze  di  Holìmann  che  ritrovò  notevoli  quantità  di 
grasso  nelle  larve  di  mosche  nutrite  con  sangue  privo  di  grasso.  Analoga- 
mente, secondo  Burdach  il  contenuto  in  grasso  delle  uova  di  un  mollusco 
(IJmneus  stafjnalls)  aumenterebbe  durante  lo  sviluppo  delle  uova  medesime. 
Leo  uccise  sei  rane  di  eguale  grandezza  é  peso  e  ne  determinò  il  contenuto 
in  grasso,  poi  avvelenò  con  P  altre  sei  rane  eguali  e,  dopo  tre  giorni,  ne 
determinò  pure  il  contenuto  in  grasso  e  vide  che  in  queste  la  quantità  di 
grasso  era  aumentata. 

Sembra  dunque  ormai  dimostrato  che  le  sostiinze  proteiche,  perdendo  l'a- 
zoto, possano  ridursi  in  sostanze  grasse. 

Bauer,  nelle  sue  osservazioni  su  animali  avvelenati  con  fosforo,  potè  con- 
statare una  esfigerata  distruzione  di  sostanze  proteiche  (dimostrata  da  ec- 
cessiva escrezione  d'azoto)  ed  un  minimo  consumo  d'ossigeno  e  sembra 
che  in  realtà  riueste  due  siano  le  condiziotii  che  accompagnano  la  dege- 
nerazione grassa.  In  altre  parole,  allorché  agiscono  fattori,  bastanti  a 
provocare  una  disgregazione  delle  proteine  e  una  incapacità  di  fissare 
l'ossigeno,  si  verifica  la  degenerazione  grassa.  Come  per  il  fosforo , 
Gathgens  e  Kossel  trovarono  che  per  l'avvelenamento  con  arsenico  in- 
sieme con  la  degenerazione  grassa  si  ha  una  eccessiva  escrezione  d'azoto. 

Secondo  le  esperienze  di  Lo  Monaco  e  Trambusti  la  degenerazione  grassa, 
in  seguilo  ad  intossicazione  per  fosforo,  è  [)iù  grave  in  quegli  organi  e  in 
(luogli  elementi,  noi  quali  il  metabolismo  è  più  attivo,  poiché  allora  più  fa- 
cilmente e  profondamente  può  dall'azione  del  fosforo  esser  turbato  il  chi- 
mismo cellulare. 

La  insufficienza  degli  scambi  respiratori  basta  da  sé  sola,  secondo  espe- 
rienze di  Fraenkel  e  Geppert,  a  determinare  una  intensa  disgregazione  delle 
sostanze  proteiche  e  quindi  a  produrre  direttamente  o  indirettamente  una 
«legenerazione  grassa.  A  questo  fatto  vaiuio  attribuite  ie  alterazioni  che  si 
possono  riscontrare  nei  casi  gravi  di  anemia  o  (negli  animali  da  esperimento) 
<lopo  abbondanti  salassi. 

Ricerche  chimiche  di  Carbone  hanno  dimostrato  che  al  principio  della 
tle^enerazione  grassa  si  formano  delle  lecitine,  le  quali  poi  si  decompon- 
nrono  dando  origine  ad  acidi  grassi;  in  altre  parole  le  lecitine  rappresen- 
terebbero uno  stadio  di  passaggio  nella  trasformazione  delle  proteine  in 
soJ^tanze  grasse. 
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VI.  —  Esiti  della  degenerazione  grassa. 

Questo  processo  patologico  è  sempre  molto  grave  e  compromette  seria- 
mente la  funzionalità  e  la  vita  delle  cellule  colpite.  Secondo  alcuni  autori, 
si  ammette  anzi  che  neppure  stadi  iniziali  di  degenerazione  possano  scom- 
parire, lasciando  che  le  cellule  ritornino  nelle  condizioni  di  prima,  e  che,  se 
anche  si  ha  una  restitutio  ad  integrum  neirorgano  colpito,  questa  avviene 
per  un  processo  di  rigenerazione,  originantesi  dagli  elementi  che  non  ave- 
vano subito  degenerazione  di  sorta,  rigenerazione  che  vale  a  sostituire  con 
cellule  nuove  gli  elementi  perduti.  Secondo  un'altra  opinione  però,  allorché 
solo  poche  e  piccolissime  goccie  di  grasso  si  sono  formate  nel  citoplasma  di 
una  cellula,  questa  può,  cessando  le  cause  della  degenerazione,  seguitare 
a  vivere,  e  i  grassi  già  formatisi  possono  venire  disciolti  dal  protoplasma 
rimasto  vivente.  Mancando  la  possibilità  di  osservazioni  o  di  esperienze  di- 
rette è  diffìcile  poter  decidere  tale  questione. 

I.  —  Altkrazioni  de<jenekativk  del  nucleo. 

Le  modificazioni  morfologiche,  che  appaiono  nei  nuclei  di  cellule  che  hanno 
subito  influenze  degenerative,  sono  state  descritte  in  modo  assai  vario  e  le  in- 
terpretazioni che  di  tali  alterazioni  furono  date  sono  anche  esse  svariatissime  e 
sovente  contradittorie  :  queste  incertezze  dipendono  in  massima  parte  dalla 
indeterminatezza  che  regna  per  riguardo  ai  costituenti  nucleari,  alla  loro 
morfologia,  alla  loro  costituzione  chimica,  e  alla  loro  funzionalità. 

Descriveremo  alcune  di  queste  alterazioni  morfologiche  del  nucleo,  signi- 
ficanti processi  degenerativi  di  maggiore  o  minore  intensità,  cominciando 
da  quelle  che  rappresentano  un  grado  minore  di  lesione. 

I.  —  lìigonlìamcnto  o  raggrinzamento  del  nucleo. 

Questi  fatti  si  riscontrano  con  granile  frequenza  anche  in  tessuti  normali, 
ma  allora  in  massima  parte  debbono  considerarsi  come  fenomeni  postmor- 
tah,  e  f)iù  s[)osso  dipendono  da  una  fissazione  mal  riuscita.  In  altri 
casi  è  certo  che  possono  provenire  da  stati  di  disequilibrio  osmotico  tra  le 
cellule  e  l'ambiente  e  anche  tra  il  citoplasma  e  il  nucleo,  giacché  il  nucleo 
con  la  sua  membrana  rappresenta  una  vera  e  propria  cellula  osmotica.  Il 
rigonfiamento  del  nucleo  è  in  genere  assai  evidente  nei  casi  di  idropisia  cel- 
lulare o  di  imbibizione  del  citoplasma,  poiché  allora  la  pressione  osmotici! 
<lei  succhi  cito]>lasmatici  è  diminuita  in  confronto  con  la  pressione  osmotica 
endonucleare.  Tale  fenomeno  è  stato  riscontrato  in  cellule  avvelenate  con 
pilocarpina  o  ioduro  di  potassio,  sostanze  che  producono  Tiilropisia  sopra  ac- 
cennata. Nei  nuclei  rigonfi  si  vede  la  membrana  cellulare  assai  tesa,  il  cario- 
plasma chiaro,  le  masse  di  cromatina  franmuMitate  e  rotondeggianti.  Il  rag- 
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grinzamento  del  nucleo  si  osserva  assai  dt  frequente  in  vari  processi  dege- 
nerativi, poiché  forse  per  i  fatti  di  disgregazione  nel  citoplasma  aumenta  al- 
lora la  pressione  osmotica  endocellulare.  I  nuclei  sono  allora  più  colorabili. 
Simili  alterazioni  del  nucleo  sono  state  descritte  da  Yamagiwa. 

II.  —  Vacuolizzazione, 

Da  Statkewitsch,  da  Trambusti  e  «la  altri  autori  fu  ilescritta  la  formazione 
di  goccie  jaline  o  di  vacuoli  dentro  il  nucleo;  in  genere  queste  alterazioni  si 
producono  a  spese  delle  sostanze  nucleari,  (ili  elementi  cromatici  del  nucleo 


i      i 


^■**^  -^ 


Fig.  95.  —  VacuolizxAzioue  del  nucleo  in  un»  cellula  epatica  <U  Spelerpe». 
Il    vacuolo  Hi    è   i'onuato   entro   una   «Ielle    masse    cromuticlie    (tìa   Trambusti). 

si  trovano  spostati  in  vicinanza  dei  vacuoli  e  delle  goc(*ie  suddette.  Secondo 
Trambusti  anzi  questo  processo  si  svolge  e  si  compie  nella  sostanza  croma- 
tica stessa,  la  quale  comincia  a  rigonfiarsi  in  un  punto:  poi  nel  centro  di 
questo  rigonfiamento  compare  una  vescicola  chiara,  sjdendente,  che,  ingran- 
dendo a  mano  a  mano,  diviene  ]»oi  un  grande  vacuolo  (vedi  fig.  95).  Tal- 
volta però  è  il  nucleolo  l'elemento  prima  colpito;  anche  esso  si  può  tras- 
formare in  una  vescichetta  più  o  meno  grande.  In  alcuni  casi  la  vacuoliz- 
zazione del  nucleo  ò  completa,  cio(>  tutto  il  nucleo  si  trova  trasformato  in 
un  grosso  vacuolo.  In  tale  reperto,  riscontrato  anche  da  Cavazzani,  fU  da 
lui  designato  col  nome  di  deijener azione  rescicolare  del  nucleo:  egli  crede 
che  i  nuclei  così  alterati  spaiùscano  o  si  distruggano  scoppiando.  Sulla  va- 
cuolizzazione dei  nuclei  picnotici  parleremo  in  seguito. 

III.  —  Degenerazione  fjrassa  del  nucleo. 

Fu  descritta  da  Steinhaus  e  da  Kotsowsky  ;  il  primo  di  questi  autori  af- 
ferma che  le  goccie  di  grasso  entro  il  nucleo  si  producono  per  metamor- 
fosi di  speciali  plasmosomi  nucleari.  Molti  altri  autori  negano  però  che  sia 
possibile  la  degenerazione  grassa  del  nucleo. 

IV.  —  (ìeinmazioni  nucleari. 

Furono  specialmente  descritte  nei  reni  ischemici  per  legatura  della  arteria 
renale,  e  secondo  due  aspetti  un  po'  ditt'erenti:  in  alcuni  casi  il  nucleo  pre- 
senta delle  piccole  gibbosità,  ora  vescicolose  e  vuote,  ora  riempite  da  masse 
di  cromatina,  in  altri  casi  le  gibbosità  sono  assai  grandi,  intensamente  co- 
lorabili e  i)ossono  talvolta  superare  anche  il  volume  del  nucleo  e   spingersi 

LrsTUJ.  —  Voi.  I.  —  47. 
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fino  al  confine  delle  cellule.  Talora  il  picciuolo  che  le  unisce  al  nuclei»  si 
rompe  e  allora  tali  gibbosità  appaiono  come  masse  libere,  assai  colorate, 
nell'interno  del  citopla^^ma. 

Sul  meccanismo  di  funzione  e  sul  significato  di  tali  gemmazioni,  che  cer- 
tamente rappresentano  un  fatto  patologico,  nulla  si  sa  di  preciso. 

V.  —  Degenerazione  p/f/mentarf'a. 

Anche  nelle  cellule  normali  avviene  assai  di  frequente  la  formazi<»ne 
di  masse  di  pigmento  nell'  interno  del  nucleo.  Secondo  Lukianow  le 
masse  di  pigmento  provengono  dalla  metamorfosi  di  speciali  plasmos<»mi. 
Galeotti  descrisse  simili  masse  di  pigmento  in  cellule  nervose  di  diversi  ver- 
tebrati, e  potè  osservare  la  fuoriuscita  di  esse  dal  imcleo  :  talvolta  tutto 
il  nucleo  si  trovava  riempito  «la  un  grosso  granulo  di  jjigmento. 

\\.  —  Mineralizzazione  del  nucleo. 

Non  è  raro  <li  trovare  entro  i  nuclei  dei  veri  cristalli  o  delle  masse  amorfe 
costituite  da  sali  minerali,  entrati  nel  nucleo  per  un  processo  d'infiltrazione. 

K  molto  probabile  che  jìorzioni  <li  cromatina  o  altre  sostanze  nucleari 
morte  possano  poi  ulteriormente  calcificarsi.  Secon<lo  Albrecht  e  Schnuuis 
tale  ^  spesso  la  sorte  delle  gemmazioni  che  abbiamo  jK)c'anzi  descritto. 

XU.  —  Alterazioni  della  cromatina, 

a)  Frammentazione  e  di.sposizione  anomala  delle  masse  cromatiche.  — 
E  noto  che  ogni  specie  di  cellule  possiede  un  suo  proprio  e  ]ìarticolare  mod»»  di 
disposizione  della  cromatina.  Talvolta  si  tratta  di  una  o  due  masse  poste 
nel  centro  del  nucleo,  talvolta  la  cromatina  si  trova  in  forma  di  graimli  o 
di  filamenti  distribuiti  pel  carioplasma  o  aderenti  alla  superficie  interna  della 
membrana  nucleare.  In  seguito  a  processi  patologici  la  dis]>osizione  normale 
della  cromatina  può  alterarsi  ed  aversi.  i>er  esempio,  una  frammeniazione 
della  cromatina  in  granuli  minutissimi,  ovvero  la  sua  fusione  in  masse  com- 
patte aderenti  alla  membrana  nucleare  (ipercromatosi  «Iella  membrana  nu- 
cleare (Flemming,  Schottlander,  Heidenhain),  mentre  nel  mezzo  «lei  nucleo 
si  forma  una  s|)ecie  di  s<:»stanza  acromatica.  Scliafier  in  casi  di  avvelena- 
mento per  ])iombo  trovò  nuclei  che  mostravano  bastoncelli  di  cromatina 
dapprima  traforati  da  molteplici,  i)iccolissimi  vacuoli,  e  che  poi  si  fram- 
mentavano in  particelle  minutissime  le  quali  riempivano  il  nucleo,  e  \>*n, 
rompendosi  questo,  invadevano  il  citoplasma,  come  cospargendolo  di  una 
polvere  colorata. 

b)  Modificazioni  delle  reazioni  microchimiche.  —  Come  già  esponemmo 
nel  capitolo  riguardante  la  morfologia  della  cellula,  la  cromatina  normale  ha 
una  spiccata  affinità  per  le  sostanze  coloranti  basiche,  e  perciò  ha  anche 
ricevuto  il  nome  di  basic romntina  :  ora  si  verifica  spesso  il  caso  che  la 
cromatina  perda  ogni  affinità  per  le  sostanze  coloranti  basiche,  e  acqui^-ti 
anzi  una  elettivitti  j)er  le  sostanze  coloranti  acide  (fucsina  acida,  orange  G.\ 
Si  è  chiamata  allora  (piesta  cromatina  oxicromatina  (Weigert,  Kraus.  Israeli. 
Le  masse  cromatiche  conservano  spesso,  malgrado  questo  cambiamouto 
di  proprietà  microchimiche,  la  loro  forma. 
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e)  lUf/onfiamento  della  cromatina.  —  Questa  alterazione  consiste  nel- 
Tauniento  straortlinario  <li  volume  delle  masse  cromatiche  in  modo  che 
esse  (iniscuno  con  roccuf)are  quasi  tutto  il  carioplasma.  Ad  una  tale  pro- 
cessi) Pfìtzner  dette  il  nome  di  dcf/enera^ione  nucleare  mor/òlofjìcay  ricono- 
scendone così  la  natura  <le^^en<M*ativa,  mentre  altri  avevano  confuso  questo 
latto  con  la  vera  ìpcrcromatosi^  che,  come  abbiamo  visto  (pag.  370),  consiste 
nella  sovrabb»inthxnza  di  cronìatina  in  un  nucleo,  «lerivante  da  processi  di 
divisioni  nucleari  ineguali.  Stroebe  e  Lubarsch,  pur  ammettendo  la  natura 
dei:(>nerativa  di  (luesto  i)roce8so,  const»rvano  il  nome  di  ipercromatosi:  il  se- 


l'i«^.  !M».    —    l*i<iinHÌ   dt'l    niuU'O    in    una   crllula        Fi;j.  97.  —  ('ai'ioiM*\i    e  i'iioniHcita   dei    materiali 
'■/x'tiea  ili  Sjtelerpft  avv«'KMiat4i  con  ai*Hciiii-o.  nucleari    in    una   cellula    epatica  «li   Spelerpeti, 

(ila  TraniliuHti).  morto  per  iiititziune  (da  Trambusti). 

condo  ili  questi  autori  lo  riscontrò:  1.*'  in  cellule  e[>atiche  e  placentari  di- 
staccate, introdottesi  nelle  vie  sanguigne  ;  2."  negli  infarti  renali  al  principio 
della  necrosi;  3.®  nelle  fibre  muscolari  del  cuore  alterate  per  infarti  o  per 
atrolìa  bruna;  1.°  nei  sarcomi  o  nei  papillomi  ove,  spontaneamente  o  per 
lesi.nn  estorne,  incominciano  j)rocessi  distruttivi. 

Il  rigonliamento  della  cromatina  ù  una  alterazione  che  [)reludia  alla  pic- 
in»-i  del  nucleo. 

Vili.  —  Fienosi  M. 

(un  (luesto  nome  si  com])ren(le  una  speciale  alterazione  del  nucleo,  con- 
i?isteute  in  una  sua  considerevole  diminuzione  di  volume  e  nella  perdita  di 
qualsiasi  struttura.  Esso  diviene  al  tutto  omogeneo,  e  si  colora  uni- 
formemente ed  intensamente. 

'l'alvolta  i  nuclei  picnotici  presentano  anche  dei  vacuoli,  e  se  questi  sono 
molti  e  fitti  tra  loro,  si  ha  l'aspetU)  di  un  favo  o  la  forma  a  mora  descritta 
ila  Flìtzner. 

Forme  picnotiche  sono  già  conosciute  da  molto  tempo  e  furono  osservate 
c(.»me  fatti  <li  degenerazione  in  corpuscoli  rossi  di  adulti  che  avevano  anor- 
inalnieme  conservato  il  nucleo  (Neumanu),  in  epiteli  calcificati  (Rabl),  in  cel- 
lule epatiche  degenerate  (Trambusti)  (fig.  iKb,  nelle  cellule  di  tumori  ove 
fup'iio  talvolta  [irese  per  parassiti. 


TU/V04  ZI  denso. 
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IX.  —  Cariorexi  *)• 

Questa  alterazione  rappresenta  sovente  l'esito  ultimo  di  vari  processi  .In- 
generativi ilei  nucleo  e  consiste  nella  rottura  della  membrana  nucleare  e 
nello  spargimento  per  il  citoplasma  di  tutti  i  materiali  carioplasmatici  (vedi 
tìg.  97).  La  cariorexi  sussegue  a  jìrocessi  degenerativi  della  lyembrana  nu- 
cleare, alla  frammentazione  della  cromatina  (ed  allora  si  ha  la  vera  cro- 
matolisi^) descritta  dal  Flemming),  alla  formazione  delle  gemmazioni  nucleari 
di  cui  sopra  si  è  parlato,  e  finalmente  é  anche  un  esito  della  pienoni,  allor- 
ché i  nuclei  picnotici  si  spaccano  o  si  frammentano. 

Schmaus  e  Alhrecht  ottennero  fatti  di  cariorexi  in  pezzetti  di  reni  tidti 
dall'animale  e  conservati  asetticamente:  questi  autori  giungono  su  tal  sog- 
getto alla  seguente  conclusione  :  «  col  nome  di  cariorexi  si  comprendi  »no 
diverse  alterazioni  nucleari,  che  in  jiarte  si  sono  pnibahilmente  prodotte  du- 
rante la  vita,  in  parte  sono  progredite  dopo  la  morte,  ed  in  parte  finalmente 
sono  comparse  solo  dopo  la  morte  della  cellula». 

M  Una  separazione  dei  singoli  staili  o  delle  singole  forme  secondo  le  «len^- 
minazioni  di  necrobiosi,  necrosi,  alterazioni  [H)stmortali,  i>,  per  lo  stato  pre- 
sente delle  cognizioni  intorno  alla  cariorexi,  assolutamente  impossibile.  Que-ta 
forma  di  alterazione  nucleare  sembra  fornire  una  bella  dimostrazione  della 
ipotesi,  che  entro  l'organismo  le  alterazioni 'vitali  siano  compiute  come  le 
postmortali  mediante  una  serie  di  stati  intermedi  e  che  dentro  una  stessa 
cellula  possano  verificarsi  nello  stesso  tempo  fenomeni  vitali  e  cadaverici  »». 
Come  si  ve<le  questa  opinione  concorda  con  le  idee  che  abbiamo  espre^M^ 
a  proposito  delle  degenerazioni  in  generale. 

X.  —  Scomparsa  dei  nucleo. 

Col  nome  di  Kernsc/urund,  che  appunto  significa  scomparsa  del  nucleo, 
Virchow  designò  uno  speciale  processo,  per  cui  il  nucleo  di  cellule  in  necn»- 
biosi  diventava  incolorabile  e  invisibile.  Weigert,  che  riscontrò  questi  falli 
nei  focolai  di  necrosi  per  coìigulazione,  ammise  che  hi  questi  casi  si  avevano 
sempre  delle  correnti  di  liquidi,  i  quali  discioglievano  tutti  i  materiali  <a- 
rioplasmatici:  Klebs  invece,  avendo  osservato  la  scomparsa  del  nucleo  come 
conseguenza  di  infezioni  o  di  intossicazioni  per  opera  di  ])rodotti  bacti^ri*-i, 
ammise  una  diretta  azione  dissolutiva  dei  bacteri  o  delle  loro  tossine  >iui 
nuclei  stessi.  Kraus  però  dimostrò  inattendibile  l'opinione  di  Klebs,  porche 
osservò  la  scomparsa  del  nucleo  in  tessuti  normali,  conservati  asetticamente 
in  speciali  condizioni  di  umidità. 

Secondo  ricerche  più  recenti  di  Arnheim  e  di  Israel  in  nessun  casi»  «^i 
ha  una  vera  scomparsa  del  nucleo;  soltanto  la  cromatina  può  scom|>arire, 
ed  allora  il  rmcleo  è  ridotto  quasi  invisibile  o  si  può  mettere  in  eviilenza 
solo  con  un  esame  assai  accurato.  Secondo  Arnheim  i  nuclei  delle  cellule 
morte  non  sono  più  cai)aci  di  tener  fissata  la  cromatina  e  questa  si  discioirJie 


»)  /.Tojov  r  :  nucleo  ;  y^^i;  -s.  rottura. 

*)  XP'"!*^  —  colore:  /J-Jt^  _^  dissoluzione. 
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in  qualunque  liquido  (soluzione  fisiologica,  siero)  che  traversi  le  cellule.  Una 
prova  di  ciò  sarebbe  questa:  che  tale  scomparsa  della  cromatina  si  può  os- 
servare nei  reni  in  cui  siano  stati  provocati  fatti  necrotici,  mediante  lega- 
tura della  arteria,  solo  quando  si  permetta  poi  di  nuovo  l'afllusso  del  sangue. 
Se  si  lascia  a  permanenza  la  legatura  la  scomparsa  della  cromatina  non  ha 
luogo.  K  certo  assai  probabile  che,  se  si  verifica  una  distruzione  del  nucleo, 
questa  sia  sempre  preceduta  da  fatti  di  disgregazione  visibili  (cariorexi), 
mentre  una  carlo/isi  nel  senso  di  Weigert  ò  assai  poco  jirobabile,  e  verosi- 
milmente il  reperto  di  Weigert  va  attribuito  ad  una  dissoluzione  della  cro- 
matina come  Arnheim  ha  affermato. 

L.  —  Phocicssi  degenerativi  nelle  cellule  nervose. 

Per  molti  anni  lo  studio  delle  modificazioni  morfologiche  delle  cellule  ner- 
vose, in  seguito  a  processi  patologici  di  varia  natura,  non  seguì  il  rapido  j>ro- 
gresso  che  la  patologia  cellulare  fece  in  altri  campi.  Dacché  soltanto  i  me- 
todi citologici  entrarono  in  uso  anche  nella  tecnica  del  sistema  nervoso,  s'i- 
niziarono ricerche  su  tale  argomento  e  queste  poi  sono  divenute  cosi  nume- 
rose che  sarebbe  assolutamente  impossibile  tener  conto  di  tutte. 

Le  cause  capaci  di  produrre  alterazioni  nelle  cellule  nervose  possono  venir 
distinte  in  due  principali  gruppi:  mutilazione  dei  i)rolungamenti  cellulari 
e  veleni  circolanti  nell'organismo  (veleni  minerali,  alcaloidi  o  tossine  batte- 
riche). Ed  è  interessante  il  risultato  concorde  che  alla  difl'erente  etiologia 
corrisponde  nelle  cellule  un  diverso  quadro  citopatologico. 

1.  —  Alterazioni  secondarie  a  niuiilazione  dei  prolunf/amenti  cellulari. 

a)  Lesione  dei  prolum/amenti  proioplasmaiici.  —  Monti  ha  osservato 
che  anemizzando  un  ristretto  territorio  dei  centri  nervosi,  mediante  piccole 
embolie  sperimentali,  i  prolungamenti  protoplasmatici  di  cellule,  situate  in 
prossimità  del  vaso  occluso  si  deformano,  assottigliandosi  in  alcuni  punti 
etl  ingnìssandosi  in  altri,  e  trasformandosi  in  un  vero  rosario  di  varicosità. 
Questo  processo  s'inizia  nei  dendriti  più  fini  e  s'estende  rapidamente  ai  rami 
f>iù  grossi  ed  al  corpo  cellulare,  il  quale  diviene  gibboso  e  si  vacuolizza. 

Questi  fatti  furono  invocati  da  Monti  in  favore  dell'ipotesi  di  Golgi  sulla 
funzione  trofica  dei  prolungamenti  protoplasmatici,  ma  fu  ])oi  rilevato  che  i 
rigonfiamenti  moniliformi  dei  dendriti  più  fini  si  possono  ottenere  anche  in 
preparati  normali  se  la  fissazione  fu  imperfetta.  Osservazioni  in  proposito 
eseguite  con  metodi  citologici  ci  mancano  ancora. 

In  ogni  modo  possiamo  accettare  la  deduzione  che  si  [)uò  trarre  «lagli 
studii  del  Monti,  che  l'alterazione  dei  dendriti  porta  con  sé  una  rapida  e 
grave  degenerazione  del  corpo  cellulare. 

b)  Lesione  del  cilindrasse.  —  Il  primo  a  darci  la  dimostrazione  del  latto 
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che  la  mutilazione  d'una  fibra  nervosa  «letermina,  dopo  un  tempo  non  lunjz<s 
una  modilìcazione  nella  sua  cellula  d'origine  fu  Nissl,  e  le  osservazioni  sue 
intorno  a  questa  reazione  a  distanza  furono  Ijen  presto  confermate  ed  estese 
da  Marinesco,  da  Lugaro-,  da  van  Gehuchten,  «la  Cox,  ecc. 

Descriveremo  brevemente  il  processo  di  reazione  a  distanza,  quale  si  svolge 
nelle  cellule  radicolari  anteriori,  nelle  quali  esso  è  assai  tipico  (v.  fig.  08el»J)). 
Secondo  Marinesco  vi  si  possono  distinguere  tre  fasi  : 

Fase  di  reazloney  la  quale  s'inizia  subito  dopo  il  taglio  della  fibra  nervosii 
('^4  ore  dopo).  La  cellula  conserva  la  sua  f()rma  ed   il    nucleo  si    mantiene 


Fijj.  98.   —  CoHuIa  radlfoluiv  anteriore  «li  enne  iIo|m>  mutUnzunir  del  eilindrattif  (f»**»*  iiiÌKÌale> 

(da  Lii>;itni). 

centrale.  Il  fatto  essenziale  ò  la  disgregazione  della  sostanza  cromofila,  la 
<iuale  s'inizia  in  prossimità  del  cilindrasse;  la  parte  fondamentale,  fibrillare, 
del  citoplasma  non  si  modifica  affatto,  anzi  le  sue  fibrille  risaltano  meglio 
{»er  la  dissoluzione  della  sostanza  cromofda. 

Fase  def/cneratlca\  la  cellula  è  molto  ingrandita;  la  disgregazione  della 
sostanza  ci'omofila,  che  fu  da  alcuni  chiamata  cromatolisi  (denominazione 
che  a  nostro  parere  bisogna  evitare  perchè  può  essere  facilmente  confusa 
con  processi  di  natura  molto  diversa),  s'estende  a  tutto  il  citoplasma  ed 
alla  porzione  più  prossimale  dei  dendriti;  la  cellula  perde  il  suo  asi>etto 
striato  ed  appare  in  totalità  finissimamente  granulosa. 
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Fase  ripnratira:  possiamo  ogfri  ritenero  come  dimostrato  die  nella  mag- 
gior parte  delle  cellule  motrici,  alterate  per  mutilazione  del  cilindrasse,  si  ha 
la  restituiio  ad  intetjrum,  anche  se  la  riunione  dei  monconi  del  nervo  non 
è  avvenuta.  Le  celhile  in  questa  fase  aumentano  enormemente  di  volume, 
durante  un  lungo  periodo  di  tempo  e  solo  dopo  10()  giorni  tendono  a  riac- 
quistare il  volume  normale.  11  nucleo,  all' inluori  d'uno  spostamento  e  talora 
d'un  lieve  raggrinzamento,  non  subisce  modificazioni  degne  di  nota.  Quali 
siano  le    leggi  clie   governano   questo   processo    e    perchè    la    riparazione 


Fip.  99.  —  Cellula  rndirolait'  anteriore  di  cane  dojjo  invtilaziotif  del  riliìtdra»se  (fase  avnn/AtA) 

(da  I^uffaro). 

avvenga  soltanto  in  alcuni  e  non  in  tutti  gli    elementi    non    ò    ancora   ben 
chiaro. 

Nelle  cellule  dei  gangli  spinali  il  processo  degenerativo,  consecutivo  a  mu- 
tilazione della  fibra  nervosa  periferica,  ha  lo  stesso  tipo  che  nelle  cellule 
motrici;  ed  in  esse  pure  alla  fase  degenerativa  segue  una  fase  riparativa. 

Invece  il  taglio  <lelle  radici  posteriori,  fra  midollo  spinale  e  ganglio  (fibra 
celiulifuga  o  porzione  centripeta  della  fibra  a  T,  la  quale  costituisce  il  cilin- 
drasse della  cellula  del  ganglio  spinale),  non  provoca  che  modificazioni  insi- 
^rnificanti  nelle  cellule  del  ganglio.  Infatti  Lugaro  osservò  che  il  taglio  delle 
radici  posteriori  lascia  per  lungo  tem])o  completamente  integre  quelle  cel- 
lule ;  solo  dopo  40  giorni  vi  si  nota  un  accumulo  di  pigmento  giallo-chiaro: 
né  in  periodi  successivi  esse  si  alterano  ulteriormente,  poiché  lo  stesso  Lugaro, 
sino  un  anno  dopo  l'esperienza,  trovò  i  gangli  spinali  integri,  senza  che 
fosse  avvenuta  la  riunione  dei  monconi. 

Per  altri  elementi  dei  centri  nervosi  la  dimostrazione  «Iella  reazione  a  di- 
stanza non  fu  data  ancora  ;  anche  le  scarse  osservazioni  di  degenerazione 
secondaria  delle  cellule  del  simpatico  abbisognano  di  conferma. 
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Ci  resta  ad  accennare  sai  una  induzione  d'indole  generale  che  è  stata  tratta 
dalle  esperienze  surriferite.  Nel  fatto  che  ad  una  lesione  della  fibra  è  stret- 
tamente collegata  una  modificazione  nella  sua  cellula  d'origine,  si  volle  ve- 
dere una  conforma  alla  teoria  del  neurone,  per  la  quale  fibra  e  cellula  ner- 
vosa debbono  considerarsi  come  una  sola  unità  cellulare.  Contro  questa  in- 
duzione si  può  obiettare,  che  in  alcuni  elementi  (del  ganglio  spinale)  il 
taglio  del  i)rolungamento  cellulifugo  non  solo  è  compatibile  colla  vita  della 
cellula,  ma  non  provoca  in  essa  alterazione  alcuna. 

Ma  con  lo  studio  della  reazione  a  <listanza  e  della  riparazione  della  cellula 
nervosa  non  abbiamo  completata  la  descrizione  delle  alterazioni  secondario. 

Se  la  fibra  nervosa  tagliata  si  rigenera,  la  cellula,  nella  quale  è  avveimta 
una  restUatio  ad  integrarne  ritorna  alla  sua  funzione  normale.  Ma  se  invece 
è  tolta  al  nervo  la  possibilità  di  rigenerarsi,  come  nei  casi  di  amputazione 
rrun  arto,  la  cellula  nervosa  va  incontro,  a  lungo  andare,  ad  una  lentissima 
atrofìa  che  conduce  alla  sua  distruzione  totale  (Marinesco);  qui  non  si 
tratterebbe  più,  come  nei  casi  surriferiti,  di  una  degenerazione  della  cellula, 
ma  di  una  altei-azione   regressiva  da  inattività  funzionale. 

Dobbiamo  inoltre  accennare  alle  atrofie  cellulari ,  le  quali ,  secondo 
alcuni ,  avverrebbero  a  grandi  distanze  in  conseguenza  di  certe  le- 
sioni nervose  ;  l'alterazione  del  cilin^lrasse  d'un  neurone  finirebbe  per 
produrre  l'atrofia  del  neurone  di  2.°  ed  anche  di  3."  ordine.  Monakow, 
per  esempio,  avrebbe  osservato  che  l'enucleazione  del  bulbo  oculare  porta 
con  sé  atrofia  delle  cellule  della  corteccia  del  lobo  occipitale. 

Nulla  sappiamo  sulle  particolarità  citologiche  di  questa  specie  d'atrofie;  e 
del  resto  le  osservazioni  in  proposito  sono  tanto  scai'se  che  non  possiamo 
accettarle  come  un  fatto  stabilito. 

Ma  se  sussistono  ancora  dubbi  su  queste  atrofie  in  rapporto  agli  animali 
adulti,  la  loro  esistenza  è  ben  accertata  nel  neonato;  ed  anzi  su  di  essa  è 
basato  un  metodo  di  ricerca,  il  quale  rese  segnalati  servigi  nell'anatomia  del 
sistema  nervoso:  il  metodo  di  Gudden.  Nei  neonati  la  lesione  di  una  deter- 
minata via  nervosa  porta  con  sé  l'atrofia  di  tutto  il  sisteQia  di  vie,  le  quali 
sono  intimamente  collegate  con  la  prima.  Quest'atrofia  rientra,  come  Ijen  si 
comprende,  nel  dominio  dei  disturbi  di  sviluppo. 

n.  —  Alterazioni  primarie  delle  cellule  nervose. 

Rientrano  in  questo  vasto  camjìo  le  alterazioni  che  furono  descritte  per 
anemia,  per  rabbia,  per  setticemia,  per  peste  bubbonica,  per  tetano,  per 
pellagra,  i)or  uremia,  ])er  ipertermia,  ecc.;  inoltre  per  un  immero  infinito 
ili  veleni  :  arsenico,  piombo,  fosforo,  alluminio,  bromuri,  alcool,  cocaina, 
stricnina,  ecc. 
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Prosciiulondo  dalle  ricerclie  poco  attendibili,  le  quali  in  questo  campo  fu- 
rono e  sono  tuttora  assai  numerose,  il  quadro  «li  alterazioni  che  un  agente 
tossico  circolante  provoca  nelle  cellule  nervose  è  il  seguente: 

Disgregazione  «Ielle  zolle  cromofile  in  un  detrito  pulverulento  che  scom- 
pare assai  rapidamente;  tale  disgregazione  non  ò  contem[)oranea  in  tutta 
la  cellula,  ma  s'inizia  alla  i)eriferia  e  soltanto  più  tardi  s'estende  verso  il 
c«Mitro;  la  parte  fondamentale  dei  citoplasma  per  qualche  tempo  non  solo  si 
mantiene  integra,  ma  si  mette  anche  meglio  in  evidenza  per  la  scomparsa 


Fi^.  lOU.  —  Cellula  <li  ;:»u^lìo  «pinnle  di  rauo  nrvftetutto  eon  ancnico  (da  Lupiro). 

delia  sostanza  cromofilaifig.  HM).  La  cellula  non  aumenta  di  volume,  nò  il 
nucleo  si  sposta,  nò  la  tlisgregazione  della  sostanza  cromofila  s'inizia  in  prossi- 
mità «lell'origine  del  cilindrasse  come  nelle  alterazioni  secondarie.  In  un  periodo 
successivo  si  inizia  la  distruzione  delle  fibrille  del  citoplasma,  le  (juali  non 
si  possono  più  mettere  in  evidenza  coi  comuni  metodi. 

Manca  fino  ad  ora  uno  studio  minuto  sulle  alterazioni  delle  fibrille  primi- 
tive; e  questo  è  possibile  soltanto  oggi,  dopochò  Bethe  scoi)erse  un  metodo, 
il  quale  [>ermette  di  colorarle  elettivamente. 

L'avvelenamento  per  arsenico  dà  un   quadro  anatomo-patologico  che   più 

LUSTIG.  —  Voi.   I.   —  4H. 
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d'ogni  altro  s'accosta  a  quello  che  ora  è  stato  descritto  come  tipo;  in  e^^o 
la  cromatolisi  periferica  è  distintissima;  nell'avvelenamento  j)er  piombo  invece 
Takerazione  <lel  citoplasma  procede  assai  più  rapidamente  dalla  periferia  al 
centro,  cosicché  ad  una  osservazione  superficiale  può  sembrare  che  tutto  il 
citoplasma  sia  stato  colpito  contemporaneamente  (Lu^aro). 

L'agente  tossico  può  in  alcuni  casi  manifestare  la  sua  azione  a^^sai  rapi- 
damente ;  (ioldscheider  e  Flatau  poterono  dimostrare  alterazioni  nelle  cel- 
lule motrici  del  midollo  mezz'ora  dopo  l'iniezione  di  tassina  tetanica. 

11  nucleo  si  mantiene  intatto  |)er  lungo  tempo,  pur  essendo  molto  avan- 
zata l'alterazione  del  citoplasma  ;  in  genere  la  descrizione  che  vien  data 
delle  alterazioni  nucleari  è  piuttosto  superficiale  ed  incompleta  ;  da  alcuni  si 
parla  di  un  rimpicciolimento  e  «li  una  maggior  colorabilità  del  nucleo;  in 
animali  morti  per  peste  bubonica  Lugaro  trovò  il  nucleo  delle  cellule  ner- 
vose assai  rimpicciolito,  omogeneo,  tingibile  in  modo  che  il  nucleolo  non  si 
distingueva  più  dagli  altri  costituenti  del  nucleo:  spiccavano  solo,  per  la 
loro  diversa  reazione  micro-chimica,  le  zolle  di  nucleina  che  circondano  il 
nucleolo. 

Negli  stadi  ultimi  d'alterazione,  quando  la  sostanza  cromolila  ò  stata  coni- 
[detamente  distrutta  nel  citoplasma,  la  membrana  nucleare  si  rompe  etl 
il  nucleolo  viene  a  trovarsi  libero  nel  corpo  cellulare. 

In  varii  avvelenamenti  fu  descritta,  a  proposito  dei  dendriti  delle  cellule 
nervose,  quell'alterazione  a  cui  già  accennammo  e  che  nella  letteratura 
porta  il  nome  di  atrofìa  varicosa. 

Però  lo  svolgimento  di  essa  non  seud)ra  ess(»re  tale  quale  Monti  ed  altri 
la  descrissero.  Lugaro  osservò  che,  anche  in  un  periodo  in  cui  i  metodi  ci- 
tologici permettevano  di  apprezzare  una  rilevante  altei-azione  del  citoplasnia, 
i  dendriti  erano  integri,  e  soltanto  quan<lo  il  corjn)  cellulare  incominciava  a 
deformarsi  i  grossi  dendriti  divenivano  moniliformi  ;  ma  i  rami  protopla- 
smatici più  fini  erano  sempre  integri.  L'alterazione  dei  dendriti  procederebl»e 
adunque  dal  centro  alla  periferia. 

In  quanto  alla  possibilità  di  una  rrstltiit/o  ad  //i^e.v/'M//?,  gli  accenni  in  pi«>- 
posito  che  si  trovano  nella  letteratura  sono  piuttosto  scarsi.  Goldscheid*^r  e 
Flatau  trovarono  in  cellule  nervose,  anche  molto  alterate  per  tossina  tetani<^a, 
una  tendenza  alla  ri])arazione:  ed  anzi  fanno  rilevare  la  contraddizione  sus- 
sistente fra  (juesto  fatto  e  l'aggravarsi  della  sindrome  lìsio-patologica,  col 
progredire  dell'infezione.  Dopo  l'iniezione  d'antitossina  essi  avrebbero  rise* mi- 
trata una  vera  restitutio  ad  intet fruiti. 

Fino  ad  oggi  non  fu  emessa  alcuna  ipotesi  sul  meccanismo  d'azione  dei 
veleni  sul  protoplasma  delle  cellule  nervose;  nò  del  resto  questo  sareM'C 
possibile,  «lata  l'oscurità  in  cui  siamo  sid  valore  morfologico  e  funzionale 
di  quella  parte  della  cellula,  la  quale  per  la  prima  ("^  colpita  dal  veleno,  la 
sostanza  cromofila. 
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Stabilito  die  le  alterazioni  «ielle  cellule  nervose  presentano  un  quadro  di- 
ver-^o  a  seconda  che  esse  sono  primarie  o  secondarie,  ci  resterebbe  da  de- 
tenninare  a  quale  di  questi  due  ordini  appartengano  le  alterazioni  cellulari 
che  si  presentano  nelle  malattie  «lei  sistema  nervoso;  per  esempio,  le  alte- 
razioni tlelle  cellule  della  corteccia  nella  paralisi  progressiva  sono  da  attri- 
buirsi ad  un  agente  tossico,  oppure  sono  secondarie  a  lesione  dei  cilindrassi  f 
e  la  stessa  domanda  possiamo  rivolgerci  per  le  cellule  dei  gangli  spinali 
nella  tabe. 

Riiruardo  a  ciò  ci  limiteremo  ad  accennare  all'ipotesi  oggi  prevalente,  sulla 
natura  delle  malattie  «lei  centri  nervosi,  le  quali  colpiscono  uno  o  più  de- 
terminati sistemi  di  libre.  Si  ritiene  dai  più  che  in  queste  malattie  un  agente 
tossico  circolante  i>rovochi  una  alterazione  lenta,  cronica,  d'uno  o  più  neu- 
roni, ed  a  seconda  della  natura  e  dell'intensità  dell'agente  tossico  può  essere 
colpito  o  tutto  un  neurone  o  soltanto  una  parte  di  esso;  in  quest'ultimo  or- 
dine di  latti  rientrerebbe  la  lesione  delle  fibre  ratlicolari  posteriori  della  tabe 
con  integrità  delle  cellule  dei  ganglii  spinali.  Conciò  non  si  deve  escludere 
che  al(*une  lesioni  cellulari,  che  si  riscontrano  nelle  affezioni  dei  centri  ner- 
vosi, possano  essere  secondarie;  per  esempio  la  degenerazione  delle  cellule 
«lei  corno  anteriore  nella  polinevrite  è  secondaria  a  lesione  delle  fibre  ner- 
vose periferiche. 

M.  —  Dkgkneuazionk  delle  fibre  nervose. 

L«»  alterazioni  più  comuni  che  si  verificano  nelle  fibre  nervose  si  possono 
ripartire  nei  seguenti  gruppi: 

Alterazioni  consecutive  a  soluzioni  di  continuità  delle  fibre  (ascendenti  e 
dis(*endenti). 

Alterazioni  dovute  all'azione  di  sostanze  tossiche  circolanti  (degenerazioni 
primarie). 

Alterazioni  infiammatorie. 

I.  —  Alterazioni  consecutive  a  soluzioni  di  continuità  delle  fibre. 

a)  Defjener azione  icolleriana.  —  Dopo  la  recisione  di  un  nervo  noi  tro- 
viamo, sia  in  un  breve  tratto  del  moncone  centrale  (non  oltre  il  S.**  strozza- 
ni«'nto  di  Ranvier)  sia  in  tutto  il  moncone  periferico  della  fibra  lesa,  un  rapido 
e  grave  processo  degenerativo  (degenerazione  traumatica)  il  quale  colpisce 
sitecialmente  la  guaina  mielinica  e  porta  alla  distruzione  della  fibra  *).  Questo 


1)  Krause  afìTenna  che  nel  moncone  periferico  restano  intatte  alcune  fibre  sensi- 
tive. Ui  quali  hanno  le  loro  cellule  d'origine  nei  corpuscoli  tattili;  ma  quest'osser- 
vazione non  fu  confermata  e  d^1lt^a  parte  essa  non  è  neppure  conoiliubilo  con  le  veduto 
iiioderne,  secondo  le  quali  i  corpuscoli  tattili  rappresentano  terminazioni  di  fibre  e 
non  posseggono  certamente  cellule  nervose  che  diano  origine  a  fibre. 
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processo  ha  gli  stessi  caratteri  tanto  nelle  fibre  ilei  sistema  nervoso  centrale 
che  in  quelle  del  sistema  nervoso  periferico:  in  queste  ultime  pren<le,  dal  suo 
scopritore,  il  nome  di  degenerazione  iraUeriana, 

La  grande  maggioranza  dei  ricercatori  antichi  e  moderni  ritengono  che  il 
tratto  di  nervo  situato  distalmente  dalla  lesione  degeneri  in  totalità,  costan- 
temente ;  e  che  perciò  nel  caso  che  alla  degenerazione  del  nervo  segua  la 
rigenerazione,  le  fibre  neoformate  «lebbano  ricostituire  tutto  il  tratto  distale 
del  nervo.  Altri  invece  (Wolberg  e  Gluck)  ammettono  la  possil)ilità  <li  una 
guarigione  per  prbnani,  che  cioè  la  riunione  dei  due  monconi  della  libra 
possa  avvenire  prima  che  il  tratto  periferico  abbia  avuto  il  tempo  di  'In- 
generare nella  sua  totalità.  Anche  sul  modo  con  cui  si  difiibnde  il  proce<<<» 
degenerativo  le  opinioni  non  sono  concordi  :  mentre  Vanlair,  Colasaiui, 
Eichhorst,  ecc.  ammettono  che  la  lesione  si  jjresenti  contemporaneamente 
in  tutto  il  moncone  periferico  del  nervo,  Krb,  Tizzoni,  Neumann  ritengt»no 
che  essa  si  propaghi  dal  centro  alla  periferia. 

La  modificazione  più  caratteristica  della  degenerazione  walleriana  è  quella 
della  guaina  mielinica;  questa  si  divide  in  frammenti  ellittici,  dapprima  assai 
allungati,  i  quali  si  suddividono  poi  in  sfere  mieliniclie  più  piccole. 

La  suddetta  alterazione  morfologica  della  guaina  mielinica  sarebl>e  legata 
ad  una  metamorfosi  chimica,  poiché  secondo  alcuni  essa  si  trasformerebbe 
in  grasso.  Certo  è  che  le  goccie  mieliniche  non  assumono  con  l'acido  osniiro 
la  colorazione  grigiastra  che  è  propria  della  mielina,  ma  si  tingono  in  nero; 
su  questa  proprietà  delle  fibre  degenerate  è  fondato  il  metodo  di  Marchi. 

1  resti  della  guaina  mielinica  rimangono  per  lungo  tempo  nel  nervo  «1»^- 
generato,  formando  dei  conglomerati  di  speciale  configurazione. 

La  sorte  del  cilindrasse  in  questo  processo  aveva  attirato  poco  l'attenzione  «lei 
ricercatori  specialmente  per  insufficienza  di  tecnica.  Soltanto  recentemente 
Mockenberg  e  Bethe  ne  fecero  oggetto  di  uno  studio  molto  accurato:  secoli' lo 
questi  autori  la  prima  modificazione,  la  quale  si  può  riscontrare  nella  fibra 
separata  dal  centro,  è  la  diminuzione  di  colorabilità  delle  fibrille  cilindra*- 
siali;  essa  precede  di  gran  lunga  tutte  le  altre  alterazioni  e  coincide  con  la 
penhta  di  eccitabilità  <lel  nervo.  A  questa  segue  una  modificazione  di  sele 
delle  fibrille,  le  quali  talora  si  riuniscono  in  un  cordone  compatto,  talora  si 
fanno  ondulate  nel  loro  decorso  e  mostrano  anche  grossi  nodi  fusiformi: 
esse  finiscono  collo  sciogliei-si  in  una  polvere  pallida,  la  quale  si  confonle 
coi  granuli  della  sostanza  perifìbrillare  coagulata. 

Questi  autori  giungono  airinteressante  conclusione  che  la  frammen- 
tazione della  guaina  mielinica  è  sempre  preceduta  da  una  modificazii»ne 
delle  fibrille.  In  quanto  al  decorso  del  processo  degenerativo  nelle  varie 
fibre,  sembra  che  le  fibre  sensitive  degenerino  più  rapidamente  delle  libre 
motorie;  le  fibre  grosse  più  rapidamente  delle  sottili. 
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Un'e«;perienza  interessante,  la  quale  può  gettare  molta  luce  sulla  natura 
della  degenerazione  walleriana,  fu  eseguita  da  MOckenberg  e  Hethe;  essi 
osservarono  che  in  tutti  i  nervi  hanno  luogo,  dopo  la  morte  degli  animali, 
alterazioni  simili  alle  degenerazioni  secondarie,  ma  che  dopo  24  ore  il  pro- 
cesso si  arresta;  con  ciò  verrebbe  dimostrato  che  allo  svolgimento  di  questa 
degenerazione  sarebbe  indispensabile  la  vita  del  nervo. 

Accanto  a  tali  processi  puramente  degenerativi  so  ne  svolgono  altri  in 
ambedue  i  monconi  che  sono  di  natura  progressiva  e  che  rapi)resentan(> 
r inizio  della  rigenerazione. 

Prima  di  lasciare  questo  argomento  accenneremo  ancora,  in  l)reve,  alle 
modificazioni  degli  apparecchi  nervosi  terminali  in  seguito  a  recisione  del 
nervo. 

Nelle  placche  motrici  fu  osservato  da  Gessler  e  da  W.  Krause  che  l'ar- 
borizzazione  terminale  degenera  prima  del  nervo  che  la  fornisce.  Secondo 
Gessler  i  nuclei  fondamentali  di  Ranvier  degenerano  mentre  i  luiclei  del  sar- 
colemma  proliferano. 

Fra  le  terminazioni  sensitive  furono  studiati  in  questo  senso  i  calici  gu- 
stativi ;  dopo  il  taglio  del  glossofaringeo  le  cellule  e[)iteliali  di  questi  organi 
furono  trovate  integre  (Baginskyj  ;  fatto  interessante  specialmente  se  messo 
in  raffronto  coi  reperti  anatomici  di  Retzius,  il  (piale  trovò  che  le  fibre  ter- 
minano liberamente  fra  le  cellule  dei  calici  gustativi,  senza  contrarre  con- 
nessioni con  esse. 

b)  Degenerazione  del  moncone  centrale.  —  Nel  moncone  centrale  della 
fibra,  al  disopra  del  breve  tratto  che  va  incontro  alla  degenerazione  trau- 
matica, si  stabiliscono  modificazioni  d'ordine  assai  diverso  da  quelle  osser- 
vate nel  moncone  periferico;  esse  sono  lentissime  e  si  possono  studiare  l)ene, 
almeno  per  quanto  riguarda  il  sistema  nervoso  periferico,  soltanto  negli 
amputati,  cioè  nei  casi  in  cui  fu  tolta  la  possibilità  «l'ogni  rigenerazione.  In 
questi  casi,  secondo  Marinesco,  le  fibre  del  moncone  centrale  diminuiscono 
di  calibro  per  assottigliamento  della  guaina  mielinica,  la  quale  perde  inoltre 
Ja  proprietà  di  colorarsi  col  metodo  di  Weigert.  Homen  e  (ìregorieff  descri- 
vono, accanto  a  questi  fatti  atrofici,  segni  di  vera  degenerazione  della  guaina 
mielinica  che  si  verificano  almeno  in  alcune  fibre.  Krause  ritiene  che  nel 
moncone  centrale  si  abbia  sempre  una  degenerazione  non  distinguibile  dalla 
degenerazione  walleriana  se  non  per  il  suo  decorso  [)iù  lento.  Sectmdo 
Darkschewitsch  e  Marinesco  la  natura  degenerativa  del  processo  sarebbe 
facilmente  dimostrabile  mercè  il  reperto  positivo  col  metodo  di  Marchi.  Pos- 
siamo adunque  considerare  anche  la  cosidetta  atrofia  del  moncone  centrale 
della  fibra  nervosa  tagliata  come  un  processo  degenerativo,  il  quale  s'e- 
stende dal  punto  leso  sino  alla  cellula  d'origine.  Sebbene  esso  ditferisca  al- 
quanto dalla  degenerazione  walleriana  e  per  la  sua   maggior   durata  e  \n'r 
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<ileuni  caratteri  morrolo^ici,  ciononostante  esso  conduce  ad  un  risultai) 
binale  identico,  cioè  alla  distruzione  definitiva  della  fibra.  Se  assai  raramente 
si  presenta  l'occasione  di  osservare  questo  esito  di  tal  processo  degenerativo 
(solo  negli  amputati),  possiamo  spiegare  tal  latto  tenendo  conto  del  suo  lento 
■flecorso.  Inoltre  nella  maggior  parte  dei  casi  il  nervo  si  rigenera  comple- 
tamente e  perciò  tutto  il  neurone  ritorna  alla  funzione  normale,  prima  che 
il  moncone  centrale  abbia  avuto  il  tempo  di  degenerare. 

II.  —  Allernzioni  delle  fibre  prococate  da  cu/enti  tossici  circolanti 
{detjener azioni  primarie). 

Queste  alterazioni  difieriscono  dallo  precedenti  non  solo  per  il  loro  nm- 
mento  etiologico,  ma  anche  per  il  processo  istologico. 

Vassale  per  il  primo  dimostrò  che  in  alcune  malattie  del  sistema  nervoso 
—  pellagra,  paralisi  progressiva  —  l'alterazione  delle  fil>re  nervose  ha  i  ca- 
ratteri «runa  lenta  atrofia  della  guaina  mielinica,  collegata  ad  un  aspetto 
'varicoso  «lei  cilindrasse,  il  ([uale  i)erò  persiste  per  lunghissimo  tempo.  Il 
<;arattere  differenziale  [)iù  grossolano  Tra  questo  tipo  di  degenerazione  e  la 
-vvalleriana  è,  secondo  Vassale,  questo,  che  la  guaina  mielinica  delle  fibre  al- 
terate non  si  tinge  in  nero  con  Tacido  osnuco. 

Degenerazioni  primarie  furono  anche  provocate  s[>erimentalmente  (i»er 
piombo,  arsenico,  dopo  la  tiroidectemia,  ecc.)  ed  è  probabile  che  esse  for- 
mino il  substrato  anatomo-patologico  di  tutte  le  affezioni  sistematiche  dei 
centri  nervosi  e  di  molte  delle  malattie  ematogene  dei  nervi  periferici.  LV)!»- 
Jjiamo  aggiungere  però  che  non  tutti  gli  autoi'i  sono  concordi  in  questa  ve- 
-<luta;  obei-steiner,  per  esempio,  considera  Talterazione  dei  cordoni  posteriori 
aiella  tabe  come  riferibile  al  tipo  della  degenerazione  walleriana. 

Se  cerchiamo  Ai  far  un  parallelo  fra  '  i  risultati  ottenuti  nello  studio 
delle  alterazioni  patologiche  della  cellula  e  quelle  della  fibra  nervoi», 
vediamo  che  nell'una  come  nell'altra  un  agente  tossico  circolante  pro- 
voca un  quadro  cilo-patologico  diverso  da  quello  consecutivo  a  mutila- 
zione. 

III.  —  Alterazioni  Jlogistiche  delle  fibre  nerrose. 

La  nevrite  acuta  può  essere  |)rovocata  tanto  da  causa  ematogena,  quanto 
da  un  agente  che  agisca  in  sito:  Tepinevrio  e  l'endonevrk)  s'infiltrano  di 
leucociti  e  soltanto  più  tardi  la  guaina  mielinica  ed  il  cilindrasse  degene- 
rano, presentando  caratteri  molto  simili  a  quelli  della  degenerazione  wal- 
leriana. Così  pure  le  fibre  mieliniche  dei  centri  nervosi  degenerano  assai 
rapidamente  in  prossimità  di  focolai  flogistici.  Fra  le  affezioni  infiammatorie 
croniche  dei  nervi  la  maggioranza  degli  autori  annoverano  la  nevrite  tuberco- 
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lare  e  sifilitica  e  la  lepra  nervorum.  In  questi  casi  abbiamo  una  lenta  pro- 
liferazione degli  elementi  connettivali  del  i)erinevrio  e  dell'endonevrio,  alla 
quale  segue  la  degenerazione  delle  fibre  nervose.  In  trenere  l'alterazione  delle 
fibre  nervose  non  ha  nulla  di  specifico,  ma  rientra  nel  quadro  della  de- 
generazione walleriana. 

Nei  focolai  di  sclerosi  disseminata  dei  centri  nervosi  molti  autori  descri- 
vono una  speciale  alterazione  della  fibra  nervosa  (Goldsciieidei"),  che  consiste 
in  un  rigonfiamento  delia  guaina  mielinica  e  del  cilindrasse  e  più  tardi 
nella  atrofia  della  guaina  mielinica  mentre  il  cilindrasse  resta  integro  ;  sa- 
rebbe opportuno  che  quest'interessante  fatto  fosse  confei*mato  con  ima  tec- 
nica più  rigorosa. 

X.  —  Degenerazione  delle  fibre  muscolari  striate 

(DEGENERAZIONE  CEREA). 

Zenker  nel  1865  descrisse  una  particolare  forma  di  metamorfosi  delle  libre 
muscolari  striate,  che  egli  ebbe  occasione  d'osservare  in  cadaveri  di  indi- 
vidui morti  di  tifo.  I  fasci  di  fibre  muscolari  degenei-ate  si  distinguevano 
per  un  aspetto  particolare,  per  la  loro  friabilità,  per  il  loro  colorito  grigio- 
giallastro  che  li  faceva  assomigliare  alla  cera  bianca,  ond'è  che  Zenker  i>ro- 
pose  per  questa  alterazione  il  nome  di  derfenerazione  cereay  nome  che  ancor 
oggi  è  conservato.  Al  microscopio  alcune  di  queste  libre  pi'esentavano  la 
sola  particolarità  d'essere  divenute  al  tutto  omogenee  aventlo  perduta  la 
doppia  striatura,  altre  mostravano  un  contenuto  granuloso,  in  altre  iidìne 
tutta  la  sostanza  contrattile  si  era  come  disorganizzata  e  ridotta  in  masse 
irregolari  più  o  meno  rotondeggianti  che  non  riempivano  più  il  sarco- 
lemma,  il  quale  era  ridotto  ad  un  tubo  raggrinzato. 

Queste  osservazioni  di  Zenker  furono  poi  confermate  da  moltissimi  autori 
che  si  occuparono  della  (juestione  e  che  studiarono  la  metamorfosi  cerea 
nei  cadaveri  di  tifosi  e  colerosi  (PopofT,  Botticher),  nei  casi  di  febbre  puer- 
perale  e  di  polmonite,  in  molti  casi  di  malattie  nervose  (pseudo-ipertrolia 
muscolare  —  Friedreich,  Erb  ~  atrofìa  muscolare  progressiva  —  C^hairot^ 
JofVroy  —  Hayem),  nella  trichinosi  (Friedler,  Colberg). 

Anche  nelle  fibre  muscolari  del  cuore  fu  constatato  un  tal  processo  pato- 
lt>gico  e  specialmente  in  seguito  all'infezione  difterica  (Hayem,  Labadio-La- 
^rave,  Rosenbach). 

Finalmente  vanno  ricordate  le  esperienze  che  sono  state  fatte  negli  animali 
per  riproilurvi  questo  processo  degenerativo.  Herdelberg  e  Erbkam  ottennero 
Ja  degenerazione  cerea  dei  muscoli,  producendo  nei  muscoli  stessi  una  ischemia 
temporanea,  tenendo  cioè  legato  un  muscolo  per  qualche  ora  e  poi  permet- 
tendo di  nuovo  la  circolazione.  Altri  (Weihl)  produssero  questo  processo  de- 
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^GHerativo  nella  lingua  della  rana,  riscaldandola  a  45'M]0'*  o  eccitandola  con 
Torti  correnti  elettriche:  altri  usarono  dei  veleni  bacterici  (toxine  del  bacillo 
ilei  tifo  e  della  difterite).  Nesti  produsse  questa  alterazione  in  pezzetti  di  mu- 
scoli distaccati  da  un  animale,  tenendoli  nella  cavità  peritoneale  di 
altri  animali;  altri  infine  (Weber,  Klebs,  Galeotti  e  Levi)  ledendo  meccani- 
camente alcuni  gruppi  di  fibre  muscolari. 

I  vari  stadi  di  questo  processo  di  degenerazione  si  possono  cosi  riassu- 
mere. 

Le  fibre  lese  cominciano  a  prendere  un  aspetto  omogeneo  e  si  colo- 
rano più  intensamente  del  normale;  poi  la  striatura  trasversale  va  scompa- 
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Fitf.  101.  —  Vari  8t««U  della  degeueiaziotte  cerea  imWe  jibre  muieolarì  striate  del- coniglio. 
I,  II,  III,  «talli  delle  spaccature  tnisvereali  :  IV.  V,  VI,  formazione  dei  Mareoliti  (da  Xesti). 

rendo,  mentre  la  stilatura  longitudinale  si  fa  ancor  più  evidente  perchè,  pro- 
babilmente per  la  distruzione  della  sostanza  cementante  che  unisce  tra  loro 
le  varie  fibrille,  queste  appaiono  in  fasci,  isolate  le  une  dalle  altre.  Più  tardi 
si  disorganizzano  anche  queste  fibrille  e  tutta  la  sostanza  delle  fibre  prende 
un  aspetto  omogeneo.  Essa  non  empie  più  il  tubo  di  sarcolemma  e  si  ve- 
dono più  qua  e  più  là  degli  spazi  vuoti  e  delle  spaccature.  Questa  sostanza 
diviene  sempre  più  densa  e  compatta  e  va  frammentandosi  in  zolle  alle 
quali  S.  Mayer  dette  il  nome  di  sarcoUtl  *)  (v.  fìg.  101). 

Riguardo  alle  proprietà  microchimiche  delle  fibre  muscolari  in  degenera- 
zione cerea,  riferiamo  i  resultati  defio  Zenker,  il  quale  trovò  che  le  fibre  stesse, 
trattate  con  acido  acetico  concentrato,  o  con  acido  nitrico,  si  rigonfiano  e 
perdono  il  loro  aspetto  cereo.  Con  la  soda  caustica  si  liquefanno  total- 
mente: l'acido  acetico  diluito,  l'acqua  e  l'alcool  non  le  modificano.  Con 
jodo  e  acido  solforico  si  colorano  fortemente  in  bruno  giallastro,  come  i  mu- 
scoli normali.  Non  si  ha  mai  la  reazione  della  sostanza  amiloide. 

Sul  meccanismo  con  cui  questo  particolare  processo  degenerativo  si  compie 

1)  ffao;  :^  carne  ;  /:0o;  zz  pietra. 
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sono  stato  emesse  diverse  oiùnioni.  Secondo  Martini,  Hoft'mann,  Friedreich, 
si  tratta  semplicemente  di  una  coagulazione  della  miosina  con  consecutiva 
retrazione  dei  coaguli,  ed  in  appoggio  a  questa  ipotesi  recano  il  fatto  che 
basta  talvolta  un  innalzamento  di  temi)eratura  fino  a  45''-50®  per  produrre 
la  degenerazione  cerea.  Cohnheim,  senza  escludere  la  possibilità  di  una  vera 
coagulazione,  ammette  che  nella  produzione  del  fenomeno  avvenga  anche 
una  imbibizione  delle  fibre  con  linfa  o  con  siero  sanguigno. 

Perls  ritiene  che  per  lesioni  o  per  traumi  o  per  disturbata  nutrizione  della 
fibra  avvenga  un  miscuglio  di  quegli  elementi,  che  nel  muscolo  vivente  ap- 
paiono disposti  in  serie  sotto  forma  di  disdiaclasti.  Così  il  contenuto  mu- 
scolare darebbe  origine  a  quelle  diverse  figure  di  zolle  omogenee,  che  sono 
tanto  caratteristiche  di  questo  processo  degenerativo. 

Ma  più  di  questa  ci  sembra  giusta  ed  attendibile  l'opinione  di  Nesti,  il 
quale  dopo  numerose  e  svariate  esperienze  cosi  conclude  : 

La  degenerazione  cerea  «Ielle  fibre  muscolari  striate  si  verifica  allorché, 
<lopo  una  qualsiasi  lesione  della  st)Stanza  contrattile,  le  fibre  restano  in  mezzo 
a  tessuti  viventi,  per  opera  dei  quali  si  stabilisce  un  riaissorbimento  della 
parte  più  liquida  o  forse  solo  dell'acqua  degli  albuminoidi  degenerati.  A 
questo  riassorbimento  si  deve  l'addensarsi  delle  sostanze  entro  il  sarcolemma 
e  il  loro  spaccarsi  e  ridursi  in  masse  friabili  e  in  zolle. 

Una  conferma  di  questa  opinione  si  trova  nei  resultati  ottenuti  da  altri  autori 
che  hanno  sperimentato  l'azione  di  soluzioni  saline  sopra  le  fibre  muscolari 
<Benecke,  Loeb)  distaccate  dall'animale.  Allorché  si  tengono  immerse 
fibre  muscolari  in  soluzioni  ipertoniche  ris[)etto  al  contenuto  del  sarco- 
lemma, si  hanno  nelle  sostanze  contrattili  alterazioni  non  identiche,  ma  somi- 
g^lianti  a  quelle  che  si  producono  nel  caso  della  degenerazione  cerea.  Infatti 
il  fenomeno  proviene  dallo  stabilirsi  dell'equilibrio  osmotico  tra  il  contenuto 
< Ielle  fibre  e  il  liquido  ambiente,  e  si  ha  quindi  fuoriuscita  d'acqua  dall'in- 
terno delle  fibre.  Insomma  la  soluzione  salina  agisce  come  agiscono  i  tessuti 
viventi  che  circondano  fibre  morte,  assorbendo  cioè  da  esse  materiali  liquidi. 
Ed  appunto  perciò  le  apjiarenze  morfologiche  risultano  in  un  caso  e  nel- 
l'altro somiglianti. 
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CAPITOLO  XI. 

Infiltranoni  oellnlari. 

Infiltrazione  grassosa;  dift'erenze  tra  infiltrazione  e  degenerazione;  casi  nei  quali 
ha  luogo  una  infiltrazione  patologica  ;  esiti  della  infiltrazione  grassosa.  Infiltra- 
zione glicogenica;  proprietà  chimiche  del  glicogeno;  reazioni  microchimiche; 
il  glicogeno  negli  organi  normali  ;  il  glicogeno  come  espressione  di  nn  fatto  pa- 
tologico; degenerazione  o  infiltrazione  glicogenica T  Infiltrazione  pigmentaria; 
infiltrazione  con  pigmenti  ematici  ;  infiltrazioni  con  pigmenti  biliari  ;  pigmenti 
di  origine  extraorganica  ;  infiltrazione  di  sali  minerali  ;  inclusioni  cellulari  ;  im- 
migrazione di  leucociti  ;  ]>aras8ÌtÌ8mo  intracellulare. 

Per  infiltrazione  intendiamo  Tintroduzione  nelle  cellule  di  materiali  forma- 
tisi al  di  fuori  di  esse.  Già  anche  nella  vita  normale  degli  organismi  esistono 
frequentissimi  casi  di  infiltrazioni  ;  altre  infiltrazioni  hanno  invece  un  carattere 
espressamente  patologico,  e  ciò  per  due  ragioni: 

0  perchè  il  processo  d'infiltrazione,  sebbene  avvenga  in  cellule  che  anche 
in  condizioni  fisiologiche  lo  subiscono,  tuttavia  si  verifica  in  una  misura 
molto  maggiore  che  non  nello  stato  normale; 

ovvero  perchè  si  producono  infiltrazioni  di  sostanze  che  in  condizioni  nor- 
mali le  cellule  stesse  non  contengono. 

Del  primo  caso  si  può  avere  un  esempio  nel  fegato  della  rana;  le  cellule 
epatiche  contengono  anche  normalmente  gocciohne  di  grasso,  giuntevi  per 
un  processo  d'infiltrazione  fisiologica,  ma,  in  certe  condizioni,  il  grasso  che 
vi  si  introduce  eccede  la  quantità  normale:  l'infiltrazione  assume  allora  un 
carattere  patologico  e  ne  possono  risultare  conseguenze  dannose  per  le  cel- 
lule infiltrate. 

Un  esempio  del  secondo  caso  è  la  infiltrazione  glicogenica  dei  leucociti,  i 
quali  normalmente  non  contengono  glicogeno. 

1  fattori  necessari  a  che  si  verifichi  una  infiltrazione  sono  in  genei-ale 
<li  due  specie:  da  una  parte  la  presenza  delle  sostanze  infiltranti  nelPam- 
biente  delle  cellule,  dall'altra  una  serie  di  condizioni  intrinseche  alla  cel- 
lula stessa,  le  quali  in  fondo  consistono  in  una  minore  vitalità  del  proto- 
plasma e  in  una  diminuita  resistenza  a  lasciarsi  penetrare  dalle  sostanze  di- 
sciolte che  lo  circondano. 

Ricordiamo  a  questo  proposito  ciie  le  cellule  esercitano  continuamente 
questa  capacità  di  difesa  contro  la  penetrazione  nel  loro  interno  di  sostaxize 
incongrue,  e  che  inoltre  esse  debbono  in  questa  difesa  spendere  conside- 
revoli energie,  come  per  esempio  quando  esse  devono  controbilanciare  le 
forze  osmotiche  e  opporsi  a  che  l'equilibrio  osmotico  si  stabilisca. 

Ora  è  facile  persuadersi  che  nei  casi  di  diminuita  vitalità  delle  cellule 
anche  questi  poteri  di  difesa  diminuiscono  e  le  cellule  soggiacciono  alle  leggi 
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fisiclie  della  imbibizione  e  delia  diftusione  delle   sostanze   sciolte  nei  liquidi 
ambienti. 

l'n  tal  fatto  si  può  osservare  assai  bene  negli  epitelii  vibratili  esaminati  a 
fresco  in  soluzioni  coloranti  :  fino  a  che  gli  epiteli  stessi  conservano  la  loro 
perfetta  vitalità,  il  che  è  dimostrato  da  un  vivace  movimento  delle  ciglia, 
non  avviene  la  penetrazione  della  sostanza  colorante;  più  tardi,  contempo- 
raneamente e  nella  stessa  misura  con  cui  diminuiscono  i  movimenti  delle 
cip:lia,  comincia  la  colorazione. 

Talvolta  la  presenza  della  sostanza  infiltrante  stessa  nei  liquidi  deiram- 
biente  è  causa  della  sofferenza  delle  cellule  e  produce  una  diminuzione  della 
loro  resistenza  di.  fronte  alle  sostanze  che  tendono  ad  infiltrarvisi. 

Così  avviene  quando  nelle  esperienze  sopraccennate  con  gli  epiteli  vibra- 
tili si  usino  sostanze  coloranti  dotate  di  potere  tossico.  Allora  la  morte  e 
la  colorazione  di  queste  cellule  avvengono  ancor  più  rapidamente. 

Le  conseguenze  della  infiltrazione  per  riguardo  alla  vita  delle  cellule  pos- 
sono essei*e  di  diversa  natura. 

Talvolta  la  cellula  non  sembra  soffrire  molto  per  la  presenza  dei  mate- 
riali estranei  infiltrati,  e  seguita  a  svolgere  le  sue  capacità  funzionah;  tal- 
volta, sia  per  la  quantità  sia  per  la  qualità  dei  materiali  infiltrati,  le  cellule 
possono  andare  incontro  a  rlisturbi  notevoli  del  metabolismo,  ed  allora,  in- 
sieme colla  diminuzione  o  colla  sospensione  della  funzionalità,  insorgono  nel 
protophisma  dei  veri  fatti  degenerativi. 

Altre  volte  probabilmente  i  primi  a  stabilii*si  nella  cellula  sono  i  fatti 
degenerativi,  che  producono  allora  quella  diminuzione  di  resistenza,  di 
cui  sono  poi  conseguenza  i  processi  di  infiltrazione. 

Così,  sia  in  un  modo  sia  nelTaltro,  i  processi  degenerativi  e  di  infiltra- 
zione si  associano  fre(iuentemente  e  nella  maggior  parte  dei  casi  riesce 
imi)ossibile  stabilire  fin  dove  arrivi  l'un  processo  e  fin  dove  arrivi  Taltro, 
ed  anche  talvolta  è  im[)ossibile  riconoscere  se,  data  la  presenza  d'una  so- 
stanza estranea  in  una  cellula,  essa  vi  si  trovi  in  conseguenza  di  un  vero 
fatto  degenerativo  o  di  un  processo  d'infiltrazione.  Da  qui  si  comprende 
<M>me  ancor  si  discuta  se  si  tratti  di  infiltrazione  o  di  degenerazione  per  ri- 
guardo ai  fenomeni  morbosi  di  cui  adesso  ci  occupiamo. 

A.  —  Infiltuazione  grassosa. 

Virchow  distinse  per  il  primo  la  infiltrazione  grassosa  dalla  degenerazione, 
e  «lopo  lui  tutti  gli  autori  che  si  sono  occupati  della  presenza  del  grasso 
nelle  cellule,  quale  fatto  patologico,  hanno  conservato  questa  distinzione. 
Fra  tali  autori  citeremo  Ziegler,  Podwissotzky,  Lukianow,  ecc. 

LUHTIG.    —   Voi.   I.    -    50. 
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Le  questioni  sulla  infiltrazione  grassa  patoloij^ica  si  riconnettono  con 
quelle  che  si  dibattono  intorno  all'  infiltrazione  come  latto  fisiologico , 
quale  si  verifica  in  certi  tessuti  speciali  e  che  ha  per  fine  di  conservare, 
come  elemento  nutritivo  di  riserva,  il  grasso  introdotto  con  gh  alinuMui 
{fìf;.  102). 

Il  grasso  entrato  nel  sangue  subisce,  come  dimostrano  certe  esperienze 
di  Cohnstein  e  Michaelis,  una  particolare  trasformazione,  per  cui  si  riduce 
in  uno  stato  tale  che  Tetere  non  può  più  estrarlo,  in  tal  modo  giunge  alle 
cellule  che  debbono  subire  l'infiltrazione,   e,    penetrato  nel  loro  citoi)hisnia. 


Fig.  102.  —   Infiltrazione  gratuom:  a)  di  uim  celiala  eptitica  di  Spelerpe^  ìljei-iuinto:  b)  del  tfnpo 
grasso  della  rana  (dbegno  originale). 

viene  di  nuovo  trasformato  in  grasso  neutro  per    una  attività  speciale    del 
protoplasma  cellulare  stesso. 

Nella  infiltrazione  grassosa  patologica  i  grassi  hanno  talvolta  un'origine 
normale,  altre  volte  provengono  da  una  decomposizione  di  materiali  [►rotHioi 
appartenenti  all'organismo  malato  (infiltrazione  gi'assa  nell'avvelenamento 
per  fosforo).  Tras{)ortati  poi  dal  sangue,  sia  allo  stato  di  goccioline  piccolis- 
sime (emulsione),  sia  saponificati,  entrano  anche  nelle  cellule  di  tessuti  che 
normalmente  ne  contengono,  mediante  il  processo  a  cui  ora  abbiamo  accen- 
nato. Secondo  alcuni  nella  infiltrazione  grassa  le  cellule  non  perdono  la  loro 
capacità  funzionale,  e  a  tal  proposito  ricordiamo  che  Virchow  asserisci^  che 
il  fegato  infiltrato  di  grasso  seguita  a  secernere  benissimo  la  bile.  Hanse- 
mann  dice  d'aver  constatata  una  perfetta  integrità  nelle  cellule  di  reni  vajw 
infiltrazione  grassosa.  Ziegler  invece  aflerma  che  le  capacità  funzionaU  delle 
cellule  infiltrate  sono  diminuite  e  il  fatto  stesso  della  infiltrazione  è  lum 
conseguenza  di  pregresse  alterazioni  nella  cellula.  A  questo  propositi:»  n.j- 
tiamo  come  il  cuore  infiltrato  di  grasso,  sebbene  certamente  non  dege- 
nerato, compia  con  più  difficoltà  la  sua  funzione  motoria. 
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I.  —  Differente  tra  infUirasione  e  degenerazione. 

Molti  autori  han  ricercate  le  differenze  che  possono  sussistere  tra  i  due 
processi  di  infiltrazione  e  di  degenerazione  grassosa,  e  come  la  questione 
ha  una  certa  importanza,  crediamo  opportuno  di  esporre  qui  le  principali 
considerazioni  in  proposito.  Le  ricerche  chimiche  di  Perls  e  poi  quelle  di 
Mttcher,  di  Hosslin  e  di  Krehl  hanno  servito  a  stabilire  i  rapporti  tra  il 
contenuto  in  grasso  (estratto  mediante  Tetere),  le  parti  proteiche  e  l'acqua 
depli  organi  normali,  degenerati,  od  infiltrati  di  grasso  (cfr.  la  tabella  a 
pag.  303). 

Lukianow,  tenendo  conto  «li  questi  resultati,  giunge  alle  conclusioni  se- 
guenti : 

1."  il  fegati:»  che  ha  subito   Tinfiltrazione  grassosa  contiene   più  grasso 
che  il  fegato  normale  e  che  il  fegato  colpito  da  degenerazione  grassa; 
2.**  il  contenuto  in  acqua  diminuisce  neirinfìltrazione  ; 
3."  la  quantità  di  materiali  solidi  costituenti  il  tessuto  e  privi  di  grasso 
<liniinuisce  sempre,  ma  meno  nella  infiltrazione  che  nella  degenerazione. 

Da  tutto  ciò  si  può  trarre  la  conclusione  generale,  che  nella  infiltrazione 
grassosa  Tacqua  ^  scacciata  dal  grasso,  mentre  nella  degenerazione  il  grasso 
sostituisce  le  sostanze  proteiche. 

Notiamo  come  questo  schema  di  Lukianow  corrisponda  perfettamente,  per 
<luesto  ca«Jo  speciale  del  grasso,  alle  idee  che  sopra  abbiamo  espresso  a  pro- 
postilo dei  processi  degenerativi  e  d'infiltrazione  ni  genere. 

Morfologicamente  assai  poco  significanti  sono  le  differenze  tra  un  pro- 
cesso e  Taltro:  in  generale  si  dice  che  nella  infiltrazione  il  grasso  appare 
nelle  cellule  sotto  forma  di  goccie  più  grosse  che  non  nella  degenera- 
zione; che  nel  primo  caso  le  dimensioni  delle  singole  goccie  variano  entro 
limiti  piuttosto  ristretti,  mentre  nelle  degenerazioni  si  possono  sempre  tro- 
vare goccioline  estremamente  piccole,  accanto  a  goccie  assai  più  grandi.  Tut- 
tavia questi  criterii  differenziali  sono  poco  esatti  e  non  del  tutto  soddisfacenti. 
Secondo  Lubarsch  e  Hansemann  una  differenza  essenziale  si  ha  in  questo, 
<!he  nelle  cellule  degenerate  si  possono  vedere  sempre  alterazioni  nel 
citoplasma  n«)n  occupato  dal  grasso  e  specialmente  nel  nucleo,  mentre  nei 
c^si  di  infiltrazione  questi  elementi  non  sono  affatto  alterati,  ed  estraendo 
il  grasso    mediante  un  adatto  solvente,  le  cellule  appaiono  come  normali. 

Recentemente  il  Lindemann  ha  suggerito  un  metodo  ingegnoso  per  di- 
stinguerò il  grasso  proveniente  da  infiltrazione  e  quello  formatosi  per  un 
processo  degenerativo  entro  le  cellule.  Questo  metodo  sarebbe  basato  sulla 
proprietà  che,  come  Daddi  ha  dimostrato,  posseggono  i  grassi  di  colorarsi 
suibilmente  col  rosso  Sudan.  Nutrendo  degli  animali  (cani,  rane)  con  grasso 
colorata)  mediante  queste  sostanze,  il  grasso   va  ad  infiltrare  i  tessuti,  pur 


Digitized  by 


QoO^Qi 


396  PARTK   III.    —  CAPITOLO    UNUKCIMO 

conservando  il  colorito  rosso  acquistato,  e  così  osso  si  potrebbe  distinsero 
dal  grasso  formatosi  entro  le  cellule  per  un  [)rocesso  degenerativo,  grasso 
che  naturalmente  non  sarebbe  colorato  in  rosso. 

II.  —  Casi  nel  quali  ha  luogo  una  infiltrazione  patologica. 

Passiamo  ad  esaminai*e  i  casi  nei  quali  ha  luogo  una  infiltrazione  pato- 
logica, l  fattori  che  determinano  un  tale  processo  sono  diversi  :  da  una  parie 
abbiamo  alcune  anormalità  del  ricambio,  che  consistono  specialmente  in  un 
maggiore  assorbimento  di  grassi  i>er  parte  deirorganisino  e  in  una  minore 
capacità  di  bruciare  questi  grassi;  dall'altra  vi  sono  da  considerare  corti 
stati  di  diminuita  resistenza  di  quelle  cellule  ciie  vanno  incontro  alla  infil- 
tra^iione.  R  facile  comprendere  come  in  certe  intossicazioni  si  verifichino 
tutte  due. queste  condizioni. 

Nella  polisarcia,  che  va  considerata  appunto  come  una  malattia  del  ricambio 
materiale,  si  ha  un  accumulo  straordinario  di  grasso  nei  tessuti  che  anche 
normalmente  ne  contengono  e  di  più  una  infiltrazione  anche  in  cellule  di 
organi  che  fisiologicamente  ne  sono  privi,  come  nelle  fibre  muscolari  del 
cuore,  nelle  cellule  renali,  ecc.  Le  cause  della  polisarcia  sono  allatto  sco- 
nosciute. Sappiamo  soltanto  che  questa  i\  una  malattia  costituzionale,  che 
ha  sovente  un'origine  ei'editaria.  La  castrazione  predispone  alla  oleosità; 
noi  non  sappiamo  però  quale  influenza  esercitino  gli  organi  genitali  sul 
ricambio  dei  vari  tessuti,  benché  sia  innegabile  che  questa  influenza  esiste. 
Secondo  Hansemann  nel  diabete  mellito  si  hanno  pure  considerevoli  infil- 
trazioni grassose  in  vari  organi,  e  a  questo  proposito  ricorderemo  anche 
che  Rosenfeld  e  Lindemann  osservarono  una  considerevole  infiltrazione  noi 
fegato  di  animali  trattati  con  florizina,  la  quale  sostanza  produce,  conio  t» 
noto,  una  glicosuria  più  o  meno  transitoria. 

Nelle  malattie  accompagnate  da  una  diminuzione  della  funziono  respira- 
toria, nelle  quali  cioè  vi  è  una  minore  combustione  di  grassi,  si  può  ri- 
scontrare la  infiltrazione  grassosa,  e  cos'i  appunto  avviene  in  certe  malaitio 
polmonari  (enfisema,  tubercolosi). 

Altre  volte  la  diminuzione  delFattività  d'un  organo  (che,  come  6  noto,  im- 
porta una  diminuzione  del  metabolisniiì  nell'organo  stesso)  è  causa  di 
una  locale  infiltrazione  grassosa  ;  allora  questa  è  limitata  al  tessuto  inter- 
stiziale, mentre  gli  elementi  essenziali  subiscono  un  processo  di  atrofia. 
Così  in  un  muscolo  rimasto  per  molto  tempo  inattivo,  si  può  vedere  l'ac- 
crescimento e  l'ingrassamento  del  connettivo  interstiziale  e  l'atrofia  delle 
fibre  muscolari.  Un  fatto  analogo  è  stato  riscontrato  anche  nel  pancreas. 

P^inalmente  in  certe  intossicazioni  croniche  si  ha  una  infiltrazione  gas- 
sosa (che  del  resto  sovente  è  accompagnata  anche  da  fatti  degenerativi):  così 
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ueiralcoolismo  cronico,  negli  avvelenamenti  lenti  con  arsenico,  con  fosforo 
e  con  bismuti). 

Come  fatti  di  infiltrazione  grassosa,  limitata  a  ristretti  territori  cellulari, 
ricorderemo  le  osservazioni  <li  Ackermann  sui  reni  di  donne  morto  per 
eclampsia.  Egli  vide  formarsi  emboli  grassosi  nei  vasi  più  sottili,  e  gli 
epiteli  renali  infiltrarsi  di  grasso  all'intorno  dei  vasi  occlusi  dal  grasso.  Un 
fatto  analogo  fu  sperimentalmente  riprodotto  da  Benecke,  che  constatò  infiltra- 
zioni grasse  nelle  cellule  circondanti  emboli,  prodotti  con  Tiniezione  endo- 
venosa di  sostanze  grasse.  Anche  Ribì^ert  osservò  infiltrazione  grassa  delle 
fibre  muscolari  del  cuore  in  corrispondenza  di  emboli  grassosi.  Proba])il- 
mente  in  questi  casi  le  cellule  subiscono  T infiltrazione,  perchè  sono  in  parte 
alterate  nella  loro  nutrizione,  in  conseguenza  dei  disturbi  circolatori,  dipen- 
denti dall'embolia. 

111.  —  Esiti  della  infllirazione  (jrassosa. 

L'infiltrazione  grassosa,  se  non  è  accompagnata  da  fatti  degenerativi,  può 
sparire  totalmente,  quando  cessino  le  cause  che  l'hanno  prodotta,  e  si  ha 
allora  una  resiiiutio  ad  iniegrum  delle  cellule  infiltrate.  Allora  il  grasso 
viene  riassorbito  con  un  meccanismo  probabilmente  analogo  a  quello  che 
si  verifica  nella  utilizzazione  del  grasso  immagazzinato  per  riserva  ;  cioè. 
le  gocciole  di  gre^so  vengono  disciolte  per  un  processo  di  saponifica- 
zione ed  i  composti  che  ne  risultano  fuoriescono  dalle  cellule  passando 
nei  liquidi  interstiziali.  Morfologicamente  questo  processo  si  può  se- 
guire nei  suoi  vari  stadi,  prendendo  in  esame  le  cellule  del  fegato  degli 
anfibi  alla  fine  della  ibernazione,  o  il  corpo  grasso  delle  rane  lasciate 
digiune. 

B.  —  Infiltrazionk  glicogknioa. 

il  glicogeno  è  uno  speciale  idrato  di  carbonio  che  si  forma  negli  orga- 
nismi animali.  Sono  note  a  questo  proposito  le  classiche  esperienze  di  Claude 
Bernard,  aUe  quali  seguirono  una  infinità  di  lavori  che  dimostrarono  il  va- 
ìure  di  questa  sostanza  nel  ricambio  materiale  degli  animali  e  che  posero 
in  luce  come  varia  la  produzione  del  glicogeno  durante  certi  stati  morbosi. 

I.  —  Proprietà  elamiche  del  glicof/eno. 

II  glicogeno  è  un  polisaccaride  che  ha  grandissima  somiglianza  con  l'e- 
ri trodestrina,  dalla  quale  forse  non  si  distingue  che  per  la  sua  origine  ani- 
male. Si  presenta  come  una  polvere  amorfa,  bianca,  inodora,  insolubile 
nell'alcool  e  nell'etere.  Gli  enzimi  diastatici    lo   trasformano    in    maltosio  o 
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glucosio  e  la  trasformazione  in  glucosio  avviene  anche  per  acidi  minerali 
iiiluiti. 

Il  glicogeno  è  in  generale  assai  solubile  in  acqua,  tuttavia  esistono 
differenze  di  solubilità  (riscontrate  da  Ehrlich,  da  Langhans,  da  Lubarsch) 
tra  i  glicogeni  provenienti  da  diversi  tessuti  normali  e  patologici.  Facilmente 
solubile  è  il  glicogeno  del  fegato,  dei  reni  diabetici,  dei  corpuscoli  del  pus, 
«lei  sarcomi  delle  ossa,  dei  tumori  del  testicolo,  dei  muscoli;  diffìcilmente 
solubile  (secondo  Ehrlich  anzi  insolubile  affatto)  quello  delle  cartilagini  e 
degli  epiteli  stratificati.  Secondo  alcuni  queste  differenze  di  solubilità  di- 
pendono da  diversità  nella  costituzione  chimica  dei  vari  glicogeni,  secondo 
altri  invece  dalla  fissità  con  cui  il  glicogeno  è  trattenuto  dai  diffei'enti 
protoplasmi  cellulari. 

II.  —  Reazioni  microchimiche. 

Il  glicogeno  dà  una  reazione  caratteristica  con  il  jodo,  colorandosi  con 
esso  in  rosso-bruno.  Differisce  dalla  sostanza  amiloide  in  quanto  che  dal 
rosso-bruno  non  passa  al  violetto  per  aggiunta  di  acido  solforico.  La  rea- 
7ione  avviene  soltanto  se  si  adopera  una  soluzione  jodo-jodurata,  mentrt^ 
.secondo  liest  la  semplice  tintura  acquosa  di  jodo  non  dà  colorazione. 

Ehrlich  adopera  per  la  dimostrazione  del  glicogeno  il  liquido  di  Lugol,  ag- 
giungendovi una  notevole  quantità  di  gomma;  Langhfitns propone  una  miscela  di 
carminio,  di  tintura  alcoolica  di  jodo  e  di  olio  d'origano;  Lubarsch  una  doppia 
colorazione  con  jodo  e  ematossilina.  Questi  ultimi  metodi  hanno  per  scopo 
<li  colorare  anche  il  tessuto,  a  fine  di  veder  l>ene  le  relazioni  che  esistono  tra 
Je  masse  di  glicogeno  e  i  costituenti  normali  delle  cellule. 

Con  i  colori  di  anilina  non  si  hanno  in  genere  reazioni  speciali,  il  che  è 
anche  un  mezzo  per  distinguere  il  glicogeno  dalla  sostanza  amiloide.  Tut- 
tavia Czerny  dice  di  aver  ottenuto  la  reazione  del  metilvioletto  in  leucociti 
<-ontenenti  glicogeno  e  provenienti  da  focolai  di  suppurazione,  provocati 
mediante  la  trementina. 

Finalmente  un  ultimo  carattere  dei  granuli  glicogenici  è  che  essi  si  distru^r- 
gono  allorché  le  cellule  che  li  (contengono  vengano  trattate  con  la  saliva 
diluita. 

III.  —  //  glicogeno  negli  organi  normali. 

Con  divelli  metodi  chimici  si  è  riusciti  a  dimostrare  la  presenza  del  gli- 
cogeno, in  quantità  maggiori  o  minori,  in  tutti  gli  organi  degli  animali  su- 
I^eriori,  ad  eccezione  del  sistema  nervoso,  delle  mammelle  e  del  periostio. 
Col  microscopio  soltanto  in  pochi  casi  si  riuscì  a  dimostrare  la  presenza  di 
questa  sostanza,  e  cioè  nel  fegato,  nei  muscoli,  nelle  anse  di  Henle  dei  reni 
(Ehrlich),  negli  epiteli  stratificati  e  nelle  cartilagini,  nell'utero  (Langhans). 
Negli  embrioni  ò  piiì  facile  tale  dimostrazione,  e  vi  si  vedono  notevoli 
quantità  di  glicogeno,  localizzate  specialmente  neirintestino  e  nei  reni  e  più 
tardi  poi  anche  nel  fegato. 
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IV.  —  //  (jlicogeno  come  espressione  di  un  fatto  patologico. 

Conformemente  a  quanto  abbiamo  detto  per  i  grassi,  Tesarne  del  conte- 
nuto in  glicogeno  di  un  tessuto  può  rivelarci  un  fatto  morboso,  o  perchè  si 
ritrovi  il  glicogeno  stesso  in  quantità  sovrabbondanti  in  organi  che  normal- 
mente ne  contengono  mediocri  o  piccole  quantità;  ovvero  allorcliè  si  ritrovi 
questa  sostanza  in  cellule  che  normalmente  ne  sono  sprovviste.  Per  ultimo 
dovremo  considerare  anche  la  presenza  del  glicogeno  in  tessuti  di  natura 
schiettamente  patologica  (tumori). 

a)  La  quantità  del    glicogeno   esistente   in  organi  che  normalmente    ne 
contengono  può  essere  aumentata  come  fatto  patologico  nei  casi  seguenti  : 

nel  sangue  in  seguito  a  glicoemia  o  peptonemia  ; 

nei  leucociti  del  pus  e  dei  focolai  flogistici  : 

negli  epiteli  renali  in  casi  di  diabete. 
Nel  sangue  il  glicogeno  può  trovarsi  disciolto  nel  plasma  o  nei  leucociti 
(Hoppe-Seyler).  Nei  leucociti  normali  solo  eccezionalmente  se  ne  possono 
dimostrare  piccolissime  granulazioni  (Trambusti).  Nel  diabete  spontaneo 
(Gabritschewsky)  (quando  la  quantità  dello  zucchero  nel  sangue  è  il  doppio 
o  il  triplo  della  norma)  o  sperimentale  si  è  visto  accumularsi  in  quantità  il 
glicogeno  nel  citoplasma  dei  corpuscoli  bianchi.  Oltre  che  nel  diabete,  anche 
in  altri  stati  morbosi  si  ha  Tinfìltrazione  glicogenica  dei  leucociti;  Gabrit- 
schewsky ritrovò  questa  in  due  casi  di  leucemia,  e  Czerny  in  bambini  atro- 
fici e  anemici,  come  pure  in  altri  casi  di  disturbi  profondi  del  ricambio. 
Sperimentalmente  Czerny  provocò  lo  stesso  fatto  nei  cani,  producendo  in  essi 
disturbi  respiratori,  anemie  e  suppurazioni. 

In  quasi  tutti  i  prodotti  suppurativi,  provocati  sia  da  streptococchi,  da 
stafilococchi  o  da  altri  bacteri,  sia  da  sostanze  sterili  (trementina);  nel 
jms  da  gonococco,  nello  sputo  dei  tisici,  neir urina  purulenta,  nei  focolai  eri- 
sipelatosi  si  trovano  corpuscoli  purulenti'  carichi  di  glicogeno  (Ehrlichì.  In 
certi  focolai  infiammatori  pure  si  sono  viste  cellule  emigranti  infiltrate  da 
questa  sostanza.  Secondo  Langhans  va  cx)nsiderata  come  un  fatto  carat- 
teristico delle  formazioni  tubercolari  e  sifilitiche  la  mancanza  di  glicogeno 
nei  leucociti. 

Ehrlich  fu  il  primo  ad  osservare  che  i  reni  dei  diabetici  contengono  una 
quantità  di  glicogeno  assai  maggiore  del  normale;  questo  fatto  fu  confer- 
mato da  Ebstein,  da  Pisenti,  da  Obici  e  dalle  ricerche  chimiche  di  I^nd- 
mayer,  che  estrasse  da  100  gr.  di  siero  di  un  diabetico  gr.  0,1158  di  glico- 
geno. Nei  reni  dei  diabetici,  osservati  al  microscopio,  il  glicogeno  si  vede 
specialmente  localizzato  nella  zona  limitante,  infiltrato  negli  epiteli  delle 
anse,  i  quali  appaiono  più  refrangenti,  vitrei,  rigonfi.  Analoghi  reperti  si 
ebbero  nel  diabete  sperimentale  provocato  mediante   florizina  o   mediante 
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estiri)azione  del  plesso  celiaco  ;  in  questo  ultimo  caso  Trambusti,  a  cui  si 
(le])l)ono  tali  esperienze,  vide  accumularsi  il  glicogeno  specialmente  nei  ca- 
nalicoli contorti  e  nelle  pareti  delle  piccole  vene  ed  arterie. 

li)  Presenza  del  glieof/eno  in  orr/ani  che  normalmente  non  ne  conten- 
dono, —  Come  si  è  già  accennato,  i  centri  nervosi  normalmente  non  con- 
tengono glicogeno  ;  ma  Paschutin  e  Abeles  constatarono  la  presenza  di 
questa  sostanza  nel  cervello  di  individui  morti  per  coma  diabetico.  Abeles, 
avendo  riscontrato  un  parallelismo  costante  tra  coma  e  presenza  di  glico- 
geno, suppose  che  vi  sia  fra  questi  due  fatti  un  nesso  di  causalità,  che  cioè 
il  coma  si  abbia  appunto  perchè  nelle  cellule  nervose  della  corteccia,  in  se- 
guito alla  infiltrazione  glicogenica  subita,  sia  impedito  il  normale  espli- 
carsi delle  loro  funzionalità. 

e)  Il  glicogeno  in  tessuti  patologici  neoformati,  —  I^  prime  osserva- 
zioni su  questo  proposito  si  devono  a  Neumann,  il  quale  scoperse  il  glico- 
geno in  certi  encondromi.  Dopo  di  lui  le  osservazioni  più  numerose  su  tal 
proposito  si  devono  a  Langhans  e  a  Lu])arsch.  Il  primo  <li  questi  autori 
affermò  che  la  presenza  del  glicogeno  è  un  rei)erto  quasi  costante  nei  tu- 
mori del  testicolo,  mentre  nei  tumori  degli  altri  organi  tale  fatto  è  più  raro. 
Lubarsch  in  480  tumori  ritrovò  il  glicogeno,  mediante  l'osservazione  micro- 
scopica, in  ()2  casi  soltanto. 

Nei  tumori  che  si  originano  da  tessuti,  normalmente  contenenti  notevoli 
quantità  di  glicogeno,  e  cioè  nei  rabdomiomi  e  negli  encondromi,  si  tro- 
vano sempre  grandi  quantità  di  glicogeno,  disposto  in  zolle  rotonde  o  stel- 
late entro  le  cellule  (Langhans),  e  Lubarsch  dice  che  è  sorprendente  laquan- 
tità  del  glicogeno  che  si  trova  nelle  cellule  dei  cosidetti  tumori  ipernefroidi 
del  rene,  cioè  in  quei  tumori  clie  si  debbono  considerare  come  derivati  da 
germi  renali  aberranti. 

È  anche  importante  il  rej)erto  della  presenza  del  glicogeno  in  tumori  sorti 
<la  organi  che  normalmente  non  ne  contegono.  Cosi  Lubarsch  dimostnì?  il  gli- 
cogeno in  sarcomi  i>eri vascolari  del  periostio  e  in  un  carcinoma  deirantro 
di  Igmoro,  mentre  né  periostio  né  mucosa  nasale  contengono  glicogeno  in 
condizioni  normali. 

Si  è  anche  voluto  stabilire  un  certo  nesso  tra  presenza  del  glicogeno  e 
malignità  dei  tumori,  e  si  è  detto  che,  mentre  i  tumori  benigni  ne  sono  ge- 
neralmente privi  (fibromi,  lipomi,  mixomi,  osteomi,  angiomi,  leiomiomi^ 
<[uelli  maligni  ne  contengono  con  una  certa  frequenza.  Farebbero  eccezione 
gli  adenomi  che,  sebbene  maligni,  secondo  Lubarsch  non  contengono  mai 
il  glicogeno. 

Riguardo  alla  morfologia  della  infiltrazione  glicogenica  diremo  che  il  gli- 
cogeno si  presenta  in  granuli  o  in  masse  di  forme  semilunari  o  stellate, 
le  quali  il  più  spesso  starmo  vicino  al  nucleo.  Non  usando  la  soluzione  joiio- 
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jodiirata,  (luesti  elementi  passano  inosservati  come  granuli  albuminoidi^  ma 
sotto  l'azione  del  jodo  essi  divenfjono  rosso-bruni  e  sono  facilmente  ricono- 
scibili. Talvolta  stanno  ammassati  in  gran  quantità  nelle  cellule  le  quali  pren- 
dono allora  il  colorito  rosso-bruno  nella  loro  totalità.  Trattando  tali  cellule, 
che  non  abbiano  subito  la  reazione  del  jodo,  con  acqua  calda  o  meglio 
con  un  po'  di  saliva,  questi  granuli  spariscono  e  al  loro  posto  ricompare  il 
protoplasma,  giacché  in  generale  le  cellule  infiltriate  da  glicogeno  non  mo- 
strano alterazioni. 

Frerichs  ed  Flhrlich  credono  che  il  glicogeno  abbisogni  per  poter  infil- 
trare le  cellule  di  uno  speciale  veicolo;  i  granuli  a  cui  ora  abbiamo  accen- 
nato avrebbero  una  im[)alcatura  costituita  di  elementi  proteici,  e  il  glico- 
geno semplicemente  imbeverebbe  questi  granali  cos'i  costituiti. 

Secondo  altri  il  glicogeno,  durante  la  vita  delle  cellule,  infiltrerebbe  uni- 
l'ormemente  tutto  il  protoplasma  cellulare  (nelle  fibre  muscolari  infiltrerebbe 
solo  il  sarcoplasnia)  e  soltanto  dopo  la  morte  esso  comparirebbe  in  granuli, 
in  sfere  o  in  zolle  irregolari  che  possederebbero  sempre  una  trama  proteica 
derivante  del  protoplasma. 

V.  —  Defjenerazione  o  infiltrazione  (jlicogenica  f 

Dopo  aver  esposto  i  principali  fatti  che  si  riferiscono  alla  presenza  del 
glicogeno  come  fenomeno  morboso,  possiamo  trattare  la  questione  più 
importante  che  ad  essi  si  riferisce:  roritjine  del  ylicofjeno  è  intracellulare 
i)  «wtracellulare?;  il  glicogeno  si  i)roduce  nella  cellula  stessa  in  cui  si  trova, 
[>er  una  degenerazione  del  protoplasma  di  questa  o  vi  è  penetrato  dall'e- 
sterrio?;  e  nel  caso  che  si  tratti  di  una  infiltrazione,  entra  il  glicogeno 
nelle  cellule  come  tale,  o  sotto  un'altra  forma? 

L<»  ricerche  di  Naunvn  sui  polli  nutriti  con  sola  carne  e  che  pure  mostra- 
vano notevoli  quantità  di  glicogeno,  quelle  analoghe  dì  von  Mering  sui  cani 
e  quelle  finalmente  di  Claude  Bernard,  che  ricavò  il  glicogeno  da  larve  di 
inosche,  nutrite  con  bianco  d'uovo  che  non  contiene  glicogeno,  dimostrereb- 
bero che  [)U(')  i)rodursi  glicogeno  per  un  [)rocesso  di  trasformazione  di  ma- 
teriali proteici;  questo  sarebbe  un  argomento  in  favore  della  ipotesi  che  si 
tratti  di  una  degenerazione.  Inoltre  il  glicogeno  fu  trovato  in  cellule  di  tu- 
mori, le  quali  mostravano  un  deperimento  generale  e  caratteri  di  degene- 
razione s[>iccati. 

'-  D'altra  parte  gli  argomenti  in  favore    dell'ipotesi  dell'infiltrazione    sono  i 
^seguenti. 

I^  infiltrazione  r/Ucofjenica  si  presenta  specialmente  in  casi  di  glucosemia; 
^)ra  ò  noto  che  il  glucosio  può  rappresentare  uno  stato  iniziale  nella  forma- 
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zione  del  glicogeno,  in  quanto  che  è  dimostrato  che  moltissime  cellule  smuo 
capaci  di  formare  per  sintesi  il  glicogeno  dal  glucosio,  K  (juindi  naturale 
ammettere  che  le  cellule  subiscano  inlìltra/ioni  di  glucosio  e  che  poi  entro 
il  loro  citoplasma  questo  glucosio  si  cambi  in  glicogeno  (Striimpolh.  r>el 
resto  è  stato  ritrovato  nel  sangue  anche  il  glicogeno  st(»sso. 

Secondo  Bert  la  presenza  di  goccie  di  gli(*ogeno  in  una  celhda  non  è  un 
fenomeno  degenerativo,  poiché  egli  ha  visto  che  queste  goccie  non  avevant» 
influenza  sul  decorso  normale  del  processo  cariocinetico:  che  le  celhUe 
che  presentavano  glicogeno  apparivano,  sempre  normali,  mentre,  nello  stos^so 
tessuto,  alcuni  focolai  di  elementi  cellulari  alterati  o  necrotizzati  non  mostra- 
vano la  minima  traccia  di  glicogeno. 

Infine  ò  stata  osservata  la  presenza  del  glicogeno  contemporaneamente  e 
nello  stesso  modo  che  la  presenza  di  pigmenti  di  natura  sicuramente  ema- 
togena, in  modo  da  far  concludere  che  i  due  procossi  fossero  dec^orsi  paral- 
lelamente e  nello  stesso  modo. 

Per  queste  e  per  altre  ragioni,  e  sj>eciahnente  per  la  mancanza  di  fatti 
che  dimostrino  in  modo  diretto  la  trasformazione  <lel  protophisma  cellulare 
in  glicogeno,  ci  sembra  più  ammissibile  che,  quando  si  trova  glicogenc»  in 
una  cellula,  si  tratti  sempre  di  infiltrazione. 

In  ogni  modo  in  questo  processo  d'infiltrazione  bisogna  distinguere  due 
casi:  talvolta  esso  avviene  in  cellule  deperite  (leucociti  di  focolai  suppura- 
tivi, corpuscoli  del  sangue  di  bambini  rachitici  e  di  individui  leucemi*^) 
ed  allora  è  la  espressione  di  una  diminuita  resistenza  di  queste  cellule;  tal- 
volta è  la  conseguenza  di  una  intensificazione  del  metabolismo  delle  cellule  in 
dipendenza  di  stimoli  che  eccitano  un  tessuto  ad  un  vivace  ed  insolito  a*"- 
crescimento.  Infatti,  come  si  è  visto,  è  frequente  la  presenza  di  un'abbon<lant«' 
quantità  di  glicogeno  nei  tessuti  embrionali  e  nei  tessuti  in  neoformazione  iiu- 
mori).  In  questo  caso  l'assunzione  del  glicogeno  (odi  glucosio)  per  parte  delle 
cellule  si  potrebbe  spiegare  come  una  tendenza  ad  incorjìorare  rapidamente 
abbondanti  materiali  di  risparmio  e  nutritizi,  necessari  i)er  gli  attivi  |U'o- 
cessi  di  sintesi,  che  sono  richiesti  dalle  condizioni  di  accrescimento  d.d 
tessuto. 

C.  —  Infiltrazione  pigmentaria. 

In  questo  capitolo  prenderemo  in  considerazione  casi  di  infiltrazione  assai 
diversi  tra  loro  per  la  natura  delle  sostanze  infiltranti;  sostanze  le  quali  non 
hanno  di  comune  altro  che  la  particolarità  di  essere  colorate  e  di  tingore 
(juindi  i  tessuti  che  esse  vanno  ad  infiltrare. 
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I.  —   Infiltrazione  con  pia  menti  ematici. 

Allorché  si  ha  una  copiosa  distruzione  di  corpuscoli  rossi,  l'emoglobina 
liberata  da  essi  può  andare  ad  infiltrare  le  cellule  di  vari  organi.  Ma  Temo- 
globina  non  è  capace  di  produrre  una  pigmentazione  durevole;  essa  subisce 
entro  le  cellule  stesse,  o  anche  negli  sjìazi  intercellulari,  varie  trasforma- 
zioni chimiche  e  dà  origine  a  certe  sostanze  colorate,  insolubili  nei  liquidi 
dell'organismo,  delle  quali  le  principali  sono  la  ematoidina  e  V  emosi- 
de r ina  *)• 

L*ematoidina  non  contiene  ferro)  essa  si  trova  nelle  cellule  quasi  sempre 
in  uno  stato  cristallino  (aghi  sottili  o  romboedri  sghembi):  eccezionalmente 
si  presenta  in  l'orma  di  granuli.  L'ematoidina  si  forma  allorché  il  sangue 
stravasa  in  im  tessuto  morto,  e,  secondo  Recklinghausen,  la  formazione  della 
ematoidina  si  deve  ad  un  complicato  processo  fermentativo. 

L'emosiderina,  studiata  per  la  prima  volta  da  Neumann,  contiene  ferro,  e 
dà  sempre  in  modo  evidente  sia  la  reazione  del  bleu  di  Prussia  (Perls), 
sia  quella  di  Quincke  con  il  solfuro  ammonico.  Secondo  Schmidt,  queste 
reazioni  non  mancano  mai  nei  pigmenti  contenenti  ferro.  I/emosiderina 
si  ritrova  nelle  cellule  sotto  forma  di  granuli  o  di  zolle  brune  o  nere;  mai 
assume  as[)etto  cristallino,  l^ssa  si  produce  soltanto  allorché  il  sangue  stra- 
vasa in  un  tessuto  rimasto  vivente  e,  secondo  Langhans,  vi  è  sempre 
bisogno  delle  attivitìi  biologiche  delle  cellule  perchè  la  emoglobina  si 
trasformi  in  emosiderina. 

Nondimeno  questa  opinione  non  è  da  tutti  condivisa,  e  si  crede  anche  alla 
possibilità  di  una  formazione  ej'traceìhdare  AqWb.  emosiderina.  In  condizioni 
fisiologiche  si  trova  emosiderina  in  quegli  organi,  in  cui  si  verifica  distru- 
zione di  corpuscoli  rossi  (milza,  fegato,  midollo  delle  ossa),  ed  allora  in  ge- 
nere si  può  osservare  sotto  forma  di  granuli  entro  leucociti,  quale  prodotto 
ultimo  della  digestione  fagocitala  di  franmienti  di  corpuscoli  rossi. 

1.  —  Pigmentazioni  locali, 

ì>!  hanno  queste  in  luoghi  dove  sia  avvenuta  una  circoscritta  distruzione 
di  corpuscoli  rossi  stravasati,  e  quindi  nei  focolai  emorragici,  nei  focolai' 
infiammatori  con  essudato  emorragico,  negli  infarti,  nei  trombi,  ecc.  All'in- 
torno di  questi  focolai  si  vedono  cellule  contenenti  promiscuamente  granuli 
di  emosiderina  e  cristalli  di  ematoidina  ;  in  genere  sono  i  leucociti  che  mo- 
strano una  maggior  quantità  di  questi  elementi,  assunti  probabilmente 
per  una  attitudine  fagocitarla.  Zeller  e  Arnold    descrissero    un  caso    di    eri- 


1)  ar,«a  zz.  sangue  ;  T.^*:poi  zn  ferro. 
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si  pela  che  condusse  a  morte  una  donna,  dopo  che  si  erano  prodotti  in 
essa  650  ascessi,  e  nel  punto  occupato  da  ogni  ascesso  si  aveva  una  intensa 
pigmentazione.  AlFesame  microscopico  si  constatò  che  il  pigmento  si  era 
attaccato  alle  fibre  connettivali  ed  elastiche,  alle  cellule  grasse,  agli  ole- 
menti  della  rete  malpighiana,  agli  elementi  delle  pareti  vasali.  11  pigmento 
era  in  parte  disciolto  e  infiltrava  uniformemente  questi  vari  elementi,  in 
parte  aveva  l'aspetto  di  graimli. 

Un'altra  pigmentazione  locale  è  stata  osservata  da  Kretz  in  molti  l'eirati 
cirrotici,  e  consiste  nella  deposizione  di  granuli  di  emosiderina  entro  le 
cellule  epatiche  e  nel  connettivo  interstiziale.  Secondo  Kretz  sono  le  cel- 
lule epatiche  che  si  ammalano,  prima  ancora  che  si  abbia  la  prolifera- 
zione del  connettivo;  queste  cellule,  già  alterate,  distruggono  attivamente 
i  corpuscoli  rossi  e  cosi  si  ha  la  formazione  di  emosiderina. 


o    


Pigmentazioni  tjeneraU. 


Si  hanno  in  genere  allorché,  per  cause  che  agiscono  su  tutta  la  massa 
sanguigna,  si  verifica  una  distruzione  dei  corpuscoli  rossi  in  tutto  il  sistema 
circolatorio. 

a)  Emocromatosi  (Recklinghausen).  —  1/emocromatosi  si  produce  in 
generale  in  casi  di  alterazioni  del  ricambio  (stati  cachettici)  e  si  cre<le  che 
provenga  da  diffuse  emorragie  capillari  o  da  diapedesi  dei  corpuscoli  rossi. 
Talvolta  è  Tespressione  di  una  diatesi  emorragica.  Si  manifesta  con  una 
pigmentazione  ocracea  del  legato,  dalle  ghiandole  linfatiche,  della  guaina 
dei  grossi  vasi  e  del  tessuto  grasso,  pigmentazione  dovuta  alla  deposizione 
di  granuli  di  emosiderina  entro  le  cellule  di  questi  organi  o  negli  spazi  in- 
tercellulari. 

Recentemente  Foà  ha  descritto  due  casi  di  emocromatosi,  proveniente  dalle 
capsule  surrenali.  Nel  fegato,  nel  pancreas,  nella  milza,  nel  midollo  delle 
ossa,  nei  gangli  linfatici  trovò  un  forte  accumulo  di  cellule  sovraccariche 
di  frammenti  di  globuli  rossi  o  di  blocchi  di  pigmento,  contenente  ferro, 
color  giallo  bruno.  Questi  non  stavano  solo  nelle  cellule  del  connettivo  inter- 
stiziale, ma  anche  negli  elementi  parenchimatosi  di  tutti  gli  organi  suddetti. 
Le  cellule  muscolari  del  cuore  erano  tutte  co[>erte  di  gmnulazioni  pigmen- 
tarie. 

Che  le  ghiandole  surrenali  abbiano  una  certa  parte  nei  processi  di  infil- 
trazione pigmentaria  è  stato  sperimentalmente  dimostrato  da  Carnot,  il 
quale,  iniettando  delle  sospensioni  di  pigmento  dell'occhio  o  di  melanosar- 
comi  sotto  la  pelle  o  nel  peritoneo  di  cani,  vide,  oltre  semplici  deposizioni 
delle  sostanze  iniettate  nel  fegato,  nella  milza  e  nei  polmoni,  speciali  alte- 
razioni delle  capsule  surrenali  :  in  una  di  queste  potè  osservare  una  zc^na 
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superficiale  assai  degenerata,  una  media  nella  quaje  esistevano  cellule  so- 
vracariche  di  pigmento»  ma  in  via  di  siacelo,  e  finalmente  una  zona  interna 
di  elementi  normali  in  parte  pigmentali,  ma  in  parte  anche  <lecolorati  del 
tutto.  Carnot  ammette  che  la  presenza  del  [)igmentc)  abbia  stimolato  le  cel- 
lule delle  capsule  surrenali  ad  una  esagerazione  della  loro  funzione  nor- 
male (che  sarebbe  appunto  quella  di  distruggere  i  pigmenti)  e  che  per  questo 
lavoro  eccessivo  le  cellule  delle  capsule  siano  poi  andate  incontro  a  pro- 
«•essi  degenerativi. 

Estese  e  particolari  pigmentazioni  di  questo  g(Mi«^e  si  hanno  anche  nel 
morbo  di  Addison,  malattia  che  principalmente  dipende  da  lesioni  delle 
capsule  surrenali. 

b)  SiderosL  —  Questa  forma  di  pigmentazione  generalizzata  fu  descritta 
da  Quincke  in  casi  di  anemia  perniciosa  e  di  pletora  artificiale.  Fu  ottenuta 
R[)erimentalmente  dal  Biondi  mediante  intossicazione  con  toluendiaminn,  una 
sostanza  che  produce  una  gravissima  distruzione  di  corpuscoli  rossi.  Biondi 
afferma  che  la  riduzione  della  emogloì)ina  in  emosiderina  avviene  solo  nel 
fegato,  e  che  i  granuli  di  emosiderina,  assunti  dai  leucociti,  vengono  col 
mezzo  di  questi  trasportati  in  vari  organi  e  in  ispecìe  nella  milza  e  nel  mi- 
dollo delle  ossa. 

e)  Icterits  neonatorum,  —  Anche  questa  pigmentazione  generalizzata 
consiste  in  una  infiltrazione  ematogena  (Neumann).  Si  tratta  di  cristalli  di 
ematoidina  deposti  specialmente  nelle  cellule  del  tessuto  grasso  e  negli  in- 
terstizi connettivali  di  molti  tessuti.  Nei  reni  si  hanno  veri  infarti  di 
questi  pigmenti.  Inoltre  se  ne  trova  una  notevole  quantità  nel  sangue  e 
neirurina.  Secondo  Neumann  in  questi  casi  la  separazione  «lì  cristalli  di 
ematoidina  prosegue  anche  dopo  la  morte  dell'individuo  a  spese  di  un'altra 
sostanza  colorante  disciolta  nel  sangue  e  nei  liquidi  organici. 

II.  —  InlìUr azioni  aon  pitjmenli   biliari. 

Come  è  noto  nella  bile  esistono  quattro  sostanze  coloranti  :  la  bilirubina, 
la  bUifuxinay  la  bilirerdina  e  la  bilipraxina.  Una  infiltrazione  fisiologica  di 
questi  pigmenti  si  trova  frequentemente  nelle  cellule  connettivali  o  stellato 
del  fegato:  queste  cellule  mostrano  numerosi  granuli  colorati  che  sono  ap- 
punto prodotti  da  un'infiltrazione. 

Allorché  poi  la  bile,  per  una  occlusione  dei  condotti  di  sbocco  ristagna 
nel  fegato,  passa  sovente  nel  sangue  e,  per  mezzo  del  sangue,  i  suoi 
pigmenti  vengono  trasportati  in  diversi  organi  che  così  ne  rimangono  infil- 
trati. Si  ha  allora  V itterizia  che  è  appunto  caratterizzata  da  una  colorazione 
della  pelle  per  parte  dei  pigmenti  biliari. 

Solo  allorché  la  quantità  dei  jìigmenti  biliari  che  ristagnano    nel    sangU(» 
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é  consi<1opevole  si  ha  la  infiltrazione  delle  cellule  parenchimaii  degli  organi 
«che  altrimenti  i  detti  pigmenti  restano  negli  interstizi  dei  tessuti)  ed  allora  >i 
vedono  dei  granuli  colorati  occupare  il  citoplasma  in  vicinanza  del  nucleo. 
Talvolta  vi  si  ritrovano  dei  veri  e  propri  cristalli  di  questi  pigmenti  biliari, 
e  specialmente  si  possono  osservare  tavolette  romboidali  di  bilirubina  nelle 
cellule  dei  canalicoli  renali. 

Szutinscki  ha  recentemente  descritto  il  processo  di  infiltrazione  pigmen- 
taria che  avviene  nelle  cellule  epatiche,  per  ristagno  di  materiali  biliari,  dojKi 
la  le^^atura  del  coledoco.  K  noto,  specialmente  per  le  ricerche  di  Nauwerk,  di 
Pleitt'er  e  di  Hering,  che  nella  cellula  epatica  esiste  un  sistema  di  vacuoli  e 
di  canalicoli  (che  si  possono  mettere  assai  l)ene  in  evidenza  col  metodo  di 
Golgi)  comunicanti  con  i  capillari  biliari.  Ora  la  bile,  ristagnando  nei  vasi 
biliari,  è  spinta  a  rientrare  nei  canahcoli  intracellulari  ed  ivi  rimane,  for- 
mando concrezioni  di  varia  forma  entro  le  cellule  ed  imbevendo  poi  il  pro- 
toplasma stesso,  che  per  ciò  e  per  la  compressione  va  poi  incontro  a  pro- 
cessi tlegenerativi  e  di  atrofia. 

Per  mettere  bene  in  evidenza  questi  pigmenti  biliari  si  usa  la  reazione 
di  Gmelin,  modificata  secondo  Lówit  per  gli  usi  istologici  che  ora  ci  inte- 
ressano. 

Il  I/)wit  consiglia  di  non  fissare  i  tessuti,  ma  di  osservarU  a  fresco  «» 
soltanto  dopo  macerazione  nel  liquido  di  Pacini.  Sì  aggiunge  poi  il  reattivo 
di  Gmelin  (acido  nitroso  nitrico)  e  si  osservano  gli  elementi  dissociati,  in- 
cludendoli in  glicerina  addizionata  di  acido  salicilico.  Come  quando  questa 
reazione  si  pratica  macroscopicamente,  le  parti  pigmentate  si  colorano  in 
un  bel  verde,  che  poi  passa  al  rosso  e  finalmente  al  giallo-bruno. 

III.  —  PffjrnenU  dì  origine  e xir aorganica. 

Si  tratta  di  sostanze  colorate  di  diflerentissima  natura,  assolutamente 
estranee  all'organismo,  le  quali,  in(;orf)orate  in  un  modo  qualsiasi,  ma  più 
spesso  con  gli  atti  inspiratori,  si  vanno  a  depositare  nei  tessuti  di  viu^i 
«>rgani. 

In  questi  casi  assai  raramente  si  tratta  di  vere  infiltrazioni  cellulari,  poiclu"^ 
queste  [)olveri  restano  in  generale  negli  interstizi  o  sono  trasportate  dai  leu- 
cociti che  le  hanno  incorporate  per  fagocitosi. 

a)  Antracosi.  —  È  una  pigmentazione  che  si  ritrova  nei  polmoni  di 
tutti  i  cadaveri  ed  ("  dovuta  a  particelle  sottilissime  di  carbone,  introdotte 
con  l'aria  inspirata,  che  vanno  a  depositarsi  negli  spazi  luterai veolari.  l 
leucociti  si  caricano  di  queste  particelle  e  le  trasportano  per  ogni  dove,  ma 
specialmente  nelle  ghiandole  peribronchiah  ;  tutti  i  polmoni  hanno  per  tal 
ragione  un  colorito  grigio-nero. 
Secondo  Arnold,  nei  casi  di  grave  enfisema  polmonare   si  può  avere  una 
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submetastasi  tìelle  particelle  di  carbone   dalle  ghiandole  peribronehiali  nel 
Fegato,  nella  milza  e  nei  reni. 

Microscopicamente  le  particelle  di  carbone  si  possono  distinguere  da  altri 
pigmenti,  oltre  che  per  il  colorito  assolutamente  nero,  anche  per  la  loro 
inattaccabilità  di  fronte  ad  ogni  reagente  (Traube). 

b)  Siderosls  pulmonum.  —  Si  tratta  di  una  nifìltrazione  con  particelle  di 
o^ido  di  ferro,  specialmente  localizzata  ai  polmoni  e  alle  ghiandcjle  peri- 
bronchiali,  le  quali  macroscopicamente  assumono  un  colorito  rosso-mattone. 
Questa  infiltrazione  fu  descritta  da  Zenker  e  da  Merkel  in  certe  lavoranti 
in  una  officina  di  laminazione  dell'oro,  le  quali  avevano  continuamente  re- 
spirato polveri  di  ossido  di  ferro. 

e)  Argf'ria.  —  Per  argiria  si  intende  la  pigmentazione  con  materiali  ar- 
gentiferi ;  questa  pigmentazione  si  osserva  in  individui  che  introducono  nel 
loro  corpo,  sia  per  la  respirazione,  sia  con  il  nutrimento,  certi  preparati 
d'argento. 

L'argiria  si  [)uò  anche  riprodurre  sperimentalmente  negli  animali.  I  tes- 
suti infiltrati  (reni,  pelle,  mucosa,  dura  madre)  hanno  un  colorito  bruno 
dovuto  a  granuli  di  albuminato  di  argento  (Fromman  e  Versmann).  Kahl- 
den,  avendo  somministrato  a  conigli  per  bocca  grandi  quantità  di  preparati 
d'argento,  trovò  infiltrata  specialmente  la  sostanza  midollare  dei  reni,  e,  ad 
un  esame  più  minuto,  constatò  che  i  granuli  occupavano  non  solo  gli  in- 
terstizi connettivali,  ma  si  trovavano  anche  nell'interno  delle  cellule  con- 
nettivali,  intorno  al  nucleo. 

Interessanti  sono  le  osservazioni  di  Jalm,  fatte  sopra  un  numero  conside- 
revole di  cadaveri  di  operai  impiegati  nelle  manifatture  <li  oggetti  d'argento. 
Questo  autore  dice  che  in  prima  linea  subiscono  la  infiltrazione  i  reni. 
la  tiroide,  i  plessi  coroidei,  poi  vengono  in  seconda  linea  la  pelle,  il  fegato 
e  i  testicoli,  e  finalmente,  nei  casi  più  gravi,  anche  molti  altri  tessuti.  La 
<leposizione  dei  granuli  d'argento  è  sempre  più  abbondante  nelle  fibre  mu- 
scolari liscie,  nelle  pareti  dei  vasi,  e  nel  sarcolemma  dei  muscoli  striati. 

Analoghi  fatti  furono  descritti  da  Magenron  e  Bergeret  e  da  Arnold  per 
riguardo  all'infiltrazione  eon  salì  d'oro, 

D.  —  Infiltrazione  di  sali  minerali. 

La  infiltrazione  di  sali  calcarei  è  per  alcuni  tessuti  (ossa,  cartilagini)  im 
fatto  normale,  che  avviene  secondo  un  meccanismo  ben  definito. 

Come  fenomeno  patologico  questo  processo  di  infiltrazione  si  ritrova  in 
(lifTerenti  condizioni  e  sta  «empre  ad  indicare  una  diminuzione  della  vitalità 
ilegli  elementi  che  lo  hanno  subito. 

Sono  in  generale  i  sali  di  calcio,  e  specialmente  i  cai-bonati  e  i  fosfati, 
quelli  che  si  ritrovano  in  questi  processi  di  mineralizzazione.  Più  raramente 
l'ossalato  di  calce,  sotto  forma  di  cristalli,  riconoscibili  alla  loro  forma,  si 
«ioposita  entro  le  cellule  e  specialmente  entro  le  cellule  di  canalicoli  renali 
(Neuberger). 
Vediamo  ora  i  caratteri  macroscopici  e   microscoi)ici    dei    tessuti    calciH- 
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cali.  Col  progredire  del  processo  di  calcificazione  i  tessuti  vanno  diventando 
sempre  più  duri  ed  acquistano  talvolta  una  consistenza  ed  un  aspetto  la- 
pideo. Le  superfìci  di  taglio  sono  aspre  e  granulose  e  i  granuli  manifestano 
al  tatto  ed  alla  osservazione  la  loro  natura  minerale. 

Nelle  sezioni  microscopiche  le  parti  calcificate  mostrano  numerosissimi 
corpuscoli  splendenti  a  margini  nettamente  limitati.  Talvolta  possono  scam- 
biarsi questi  granuli  con  gocciolette  di  grasso,  ma  le  reazioni  microchimiche 
permettono  di  distinguerli  con  sicurezza.  Intanto  questi  corpuscoli  non  si 
disciolgono  nell'alcool  e  nell'etere,  cosa  che  avviene  per  il  grasso. 

Ma  reazioni  microchimiche  decisive  sono  quelle  che  si  praticano  con 
acidi  minerali  (nitrico  o  cloritlrico),  giacché  allora  queste  concrezioni  si 
sciolgono,  svolgendo  bollicine  di  CO^.  Con  l'acido  solforico  si  ha,  oltre  allo 
sviluppo  di  CO-,  la  formazione  di  cristalh  di  solfato  di  calcio,  riconoscibili 
per  la  loro  forma.  Litten  usò,  pei^  riconoscere  questi  sali  di  calcio,  una  so- 
luzione di  ematossilina  la  quale  colora  le  masse  calcaree  in  bleu  o  in  ro^o- 
violetto.  Si  può  usare  anche  una  soluzione  alcoolica  di  alizarina:  questa  so- 
stanza, come  l'ematossilina,  forma  col  calcio  delle  lacche  rosso- violette  e 
quindi  le  masse  di  calcificazione  spiccano  assai  bene  nel  tessuto  debolmente 
colorato  in  giallo  dalla  alizarina. 

Queste  concrezioni  calcaree  si  trovano  sia  entro  le  cellule,  sia  negli  spazi 
intercellulari. 

Vediamo  ora  in  quali  organi  si  verifica  di  solito  la  infiltrazione  calcarea. 
Essa  è  un  fatto  assai  frequente  nei  plessi  cerebrali,  ove  le  parti  calcificate 
I)rendono  il  nome  di  corpuscoli  sabbioni. 

Secondo  Meyer,  che  ha  studiato  minutamente  la  formazione  di  tali  corpu- 
scoh,  ecco  come  si  verifica  questo  processo.  Punti  di  origine  di  questi  cor- 
puscoli sono  certe  cellule  connettivalì,  che  posseggono  un  nucleo  eccentrico 
ed  un  citoplasma  rotondo,  omogeneo,  come  jalino.  In  questo  si  depositan<» 
'graimli  di  sali  calcarei,  mentre  altre  cellule  si  depositano  intorno  alla  prima 
costituendo  così  successivamente  strati  concentrici,  mentre  la  infiltrazione 
calcarea  nelle  cellule  rimaste  più  interne  invade  tutto  il  corpo  cellulare  e 
il  nucleo  S[)arisce. 

Sovente  si  riscontrano  nelle  meningi  certi  tumori  speciali  detti />sammomi*), 
che  in  conseguenza  di  una  infiltrazione  calcarea  /li  tutti  gli  elementi  cellu- 
lari che  li  costituiscono  hanno  aspetto  e  consistenza  lapidea.  Anche  in  questo 
caso  il  processo  di  calcificazione,  che  di  recente  fu  studiato  da  Ernst,  non 
differisce  essenzialmente  da  quello  ora  descritto  per  i  granuli  sabbiosi  dei 
plessi.  Anche  le  cellule  tli  alcuni  carcinomi  (della  mammella)  subiscono  tal- 
volta l'infiltrazione  calcarea;  si   parla  allora  di  psammocarcinomi  (Neuge- 


*)  là.ij.xxoi  m  sabbia. 
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!>aiu»r),  e  ancor  più  frequentemento  vanno  incontro  a  tal  processo  [)atolo- 
^'u-tì  f[Vì  elementi  istoloi^ici  dei  fibromi,  <lei  miomi  e  de^li  encondromi.  In 
questi  idtimi  tumori  i  sali  di  calcio  infiltrano  tanto  la  sostanza  fondamentale, 
quanto  le  capsule  cellulari  con  im  processo  del  tutto  simile  a  quello  che  si  veri- 
fica in  certe  altre  cartilagini  (cartilagine  della  laringe  e  delle  costole),  le 
quali  normalmente  con  rinvecchiare  si  calcificano. 

Inoltre  la  calcificazione  (^  uno  degli  esiti  a  cui  vanno  incontiH)  elementi 
oriranici  morti,  che  restano  in  mezzo  a  tessuti  viventi. 

Infatti  nei  focolai  di  necrosi  da  coagulazione  (un  fatto  patologico  di  cui 
fra  poco  tratteremo)  si  riti'ova  in  un  periodo  tardivo  la  calcificazione.  Speri- 
mentalmente si  ottenne  la  necrosi  da  coagulazione  nel  rene,  mediante  la  tem- 
jioranea  occlusione  dell'arteria  renale  e  si  pot^"»  allora  ulteriormente  con- 
statare la  infiltrazione  calcarea  dei  focolai  necrotici.  Leutert  trovò  conglo- 
niei-azioni  <li  sali  di  calcio  negli  epiteli  renali  dopo  intossicazione  con  su- 
lilimato;  le  masse  calcaree  «Midocellulari,  da  questo  autore  osservate,  non 
sono  altro  che  porzioni  di  protoplasma  morto  e  infiltrato. 

La  ateromasia  consiste  specialmente  in  fenomeni  di  degenerazione  e  di 
necrosi  nell'endotelio  e  nelle  fibre  nuiscolari  delle  arterie  stesse.  I  detriti 
ner-i-otici  formatisi  nello  spessore  delle  jìareti  arteriose  si  calcificano,  e  la 
presenza  di  noduli  calcarei  nelle  arterie  ateromatose  ò.  appunto  una  caratte- 
ristica di  questa  malattia.  Anche  i  detriti  necrotici  che  occupano  la  parte 
(•entrale  dei  tidjercoli  vecchi  subiscono  lo  stesso  processo. 

Finalmente  subiscono  sovente  la  mineralizzazione  anche  altri  prodotti  che 
in)ii  possono  venire  eliminati  dall'ortranismo,  quali  sono  certi  essudati  fiogi- 
stici  (j»seudomembrane^  i  vecchi  trombi,  il  conteimto  di  certe  cisti  paras- 
sitarie. 

Sul  meccanismo  con  cui  questi  sali  calcarei,  trasportati  in  istato  di 
Soluzione  dal  sangue  e  dalla  linfa,  si  depositiino  negli  elementi  desti- 
nati alla  calcificazione  non  si  sa  nulla  di  preciso.  Certo  questo  processo 
non  dipende  dalla  quantità  di  sali  calcarei  che  circolano  nel  sangue,  poicla'' 
non  si  vide  variare  la  misura  con  cui  certe  calcificazioni  avvenivano, 
annientando  anche  di  molto  il  quantitativo  di  sali  di  calce  ;  al  contrario  in 
altri  casi  non  avveniva  allatto  la  infiltrazione  calcarea,  benchf''  il  sangue 
to*^>;o  saturo  dei  sali  necessari. 

Naturalmente  allorclK'*  la  calcificazione  è  avvenuta  nella  totalità  del 
citoplasma  di  cellule  morte  non  si  può  parlare  di  restilutio  ad  ìnlof/rum. 
Al  contrario  nelle  calcificazioni  ] marziali  delle  cellule  si  può  avere  il  riassor- 
hinriento  dei  graiuili  depositati  e  il  ritorno  delle  cellule  allo  stato  normale, 
onesto  infatti  fu  visto  avvenire  da  Werra,  il  quale  provocò  nei  reni  delle 
alterazioni  cellulari  circoscritte,  tenendo  legata  l'arteria  renale  per  un  tempo 

I^U^^TIG.    —    Voi.    I.    —   à'J, 
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non  più  lungo  di  un'ora.  In  questo  caso  si  formano  sempre  depositi  cal- 
carei nelle  cellule  dei  canalicoli,  ma  questi  depositi  in  due  o  tre  settiman*^ 
spariscono  e  le  cellule  ritornano  allo  stato  di  prima. 

E.  —  Incllbioni  cellulari. 

Abbiamo  avuto  occasione  <li  accennare  come  entro  varie  cellule  si  pos- 
sano ritrovare  corpi  di  natura  particolare,  che  spiccano  [)er  le  loro  }.>ro- 
prietà  morfologiche  e  microchimiche  e  che  si  dill'erenziano  assai  lK3ne  dai 
componenti  normali  <lelle  cellule. 

Questi  corpi  estranei  presentano  talvolta  una  certa  somiglianza  di  asi»eit«» 
in  molteplici  e  dilterenti  casi,  tantoché  sono  spesso  stati  confusi  tra  loro, 
benché  avessero  origine  e  natura  differente. 

Alcune  volte  si  tratta  di  corpi  clie  provengono  dalla  degenerazii>ne  di  certi  co- 
stituenti normedi  delle  cellule  (nuclei  picnotici,  nucleoli  fuoriusciti  dal  nucleo, 
residui  di  cromosomi  aberranti  in  procossi  di  cariocinesi  anomale,  pr<xlotii 
di  parziali  degenerazioni  jaline  del  citoplasma,  ecc.),  altre  volte  di  corpu- 
scoli inglobati  i)er  una  attivitii  fìigooitaria  «Ielle  cellule  ibacteri,  frammt^nti 
di  altre  cellule  morte  e  disgregate,  cristalli,  ecc.)  e  finalmente  in  alcuni 
casi  si  tratta  di  elementi  estranei  alle  cellule,  i  quali  per  una  attività  propina 
penetrano  entro  queste,  che  in  tale  processo  si  comportano  al  tutto  [)assivrt- 
mente. 

Avendo  già  parlato  dei  prodotti  di  degenerazione  ora  ricordati  e  della 
fagocitosi,  non  ci  restii  che  trattare  di  quest'ultimo  fatto,  che  ben  si  può 
designare  come  una  infiltrazione  delle  vellnle  per  parte  di  elementi  .soU^H. 
Lasciando  da  parte  casi  meno  frequenti  ed  importanti,  ne  prenderemo  in 
considerazione  due  :  la  immigrazione  dei  leucociti  entro  varie  specie  <li  cel- 
lule e  la  i)resenza  di  parassiti  endocellulari. 

I.  —  Immigrazione  di  leucociti. 

Uno  dei  primi  a  descrivere  l'immigrazione  dei  leucociti  entro  le  cellule  di 
certi  tumori  (carcinomi  e  sarcomi)  fu  Klel)s,  il  quale  fondò  su  questo  fatto 
una  strana  ipotesi  etiologica  sul  cancro  :  egli  disse  che  i  leucociti,  entraiìdo 
in  alcune  cellule  epiteliali  normali,  vi  producevano  una  specie  <li  feconda- 
zione, per  cui  tali  cellule  acquistavano  una  straordinaria  capacitìi  (h  pndi- 
ferazione.  Ma  questa  ipotesi  Ai  subito  abbandonata  per  il  fatto  che  Stn'^be 
e  altri  autori  osservarono,  che  la  immigrazione  dei  leucociti  non  pre- 
cede la  formazione  del  cancro,  ma  avviene  soltanto  in  cellule  cancerose 
vecchie  e  lontane  dal  punto  in  cui  il  cancro  cominciò  a  svilupparsi. 

Tali  conclusioni  furono  confermate  da  altri  autori  (Nikiforoff,  Karg,  Rihbert» 
p  la  descrizione  di  queste  immigrazioni  leucocitarie  concorda  nella  massima 
juirte  dei  casi.  I  leucociti  si  ritrovano   nelle  cellule   epiteliali,  assai   s[>ess4) 


Digitized  by 


Google 


INFILTRAZIONI    CKLLLLARI 


411 


entro  vacuoli  e  quindi  il  loro  citoplasma  resta  distinto  da  quello  delle  cel- 
lule stesse;  altre  volte  invece  sembra  che  i  citoplasmi  si  fondano  insieme.  I 
luiclei  dei  leucociti  immigrati  sono  ben  conservati  e  spesso  mostrano  attitu- 
dini riproduttive  (frammentazione). 

In  i^a^nerale  mentre  i  leucociti  immigrati  si  mostrano  in  condizioni  quasi 
normali,  le  cellule  cancerigne  sono  in  via  di  degenerazione.  Questo  fatto  è 
stato  contrapposto  a  due  (»i)inioni  di  Strobe,  che,  cioè,  i  leucociti  non  en- 
trino nelle  cellule  cancerigne  per  una  attività  propria,  ma  siano  da  essi  as- 
sunti per  fagocitosi,  e  in  seconilo  luogo  che  essi  servano  come  elementi  di 
nutrizione  per  le  cellule  del  tumore.  Anche  altri  argomenti  stanno  contro 
questa  ipotesi,  poiché  se  è  vero  che  in  alcuni  casi  le  cellule  infiltrate  di 
leucociti  sono  capaci  di  movimenti  ameboidi  (Weigert,  Pfeiffer,  Hansemann) 
nel  maggior  numero  dei  casi  le  cellule  invase  sono  certamente   fìsse,    e   in 


Fig.  103. 


Emoftjwridi  della  Haiia  esculenta  iiellft  varie  fasi  rtt-1  loro  8vilu])po. 
Forme  endocellulari  l'd  er^tnicel  lilla  ri  (da  Celli). 


Specie  allorché  si  tratta  di  tumori  benigni  (papillomi);  inoltre  mai  nei  leu- 
cociti immigrati  si  constatarono  segni  della  digestione  intracellulare. 

Invece  Topinione  seguita  dai  più  è  che  i  leucociti  immigrino  entro  le 
cellule  cancerigne,  attratti  tla  sostanze  agenti  chemiotatticamente  in  senso 
positivo,  sostanze  che  proverrebbero  da  processi  secretori  neirinterno  delle 
cellule  cancerigne,  o  sarebbero  il  resultato  di  fatti  disgregativi  del  citoplasma 
delle  cellule  stesse  »j. 

(^>uanto  alla  sorte  definitiva  dei  leucociti  immigrati  poco  sappiamo.  K 
molto  probabile  che  una  tale  unione  dei  leucociti  con  le  cellule  cancerigne 
non  possa  a  lungo  durare,  e  quindi  se  queste  ultime  non  sono  capaci  di 
distruggere  i  primi,  è  probabile  che  i  leucociti  immigrati  contrilmiscano 
alla  <lisgregazione  delle  cellule  da  loro  assahte,  cellule  che  del  resto  già 
si  trovano  in  uno  stato  di  degenerazione  piti  o  meno  avanzata. 


*)  Che  nei  carcinomi  si  producano  sostanze  positivamente  chemiotattiche  è  anche 
pnivato  dalle  enormi  infiltrazioni  parvicellulari  degli  stromi  di  tutti  i  tumori. 
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II.  —  Parassiti Htno  intracellulare. 

a)  Xelle  cellule  sani/ui(/ne.  —  I  classici  studi  sulla  malaria  hanno  con 
errando  esattezza  messo  in  rilievo  uno  dei  tatti  più  caratteristici  di  parassi- 
tismo endocellulare,  che  si  verifica  nei  corpuscoli  rossi  [>er  opera  d(d  nolo 
phismodio. 

Poich(>  in  altra  parte  di  qut^sto  libro  è  trattata  4lifliisamente  una  tale  «[mi- 
stione possiamo  esimerci  dal  parlarne  in  questo  momento. 

Nel  sangue  degli  animali  interiori  (cani,  tartarughe,  lucertole,  uccelli i 
Danilewskv  descrisse,  quali  parassiti  endoceltidari,  certi  protisti  e  sporozoari; 
le  osservazioni  di  questo  autore  furono  poi  confermate  da  Gruby,  da  Grassi, 
da  Mitrophanow,  da  Celli  (v.  fìg,  Uy.i).  Secondo  Danilewskv  fra  tali  parassiti 
e  le  cellule  ospiti  si  stabilirebbe  un  certo  eciuilibrio  biologico  (simbiosi i: 
ìw   gli   uni   né   le   altre   avrebbero   molto  a  sotl'rirne,    il   che  c^me  é  noto 


Fig.   104.   —  l'arauifiiì  endoci-llnlari  del  vaiuolo  ilei  i'tdomho  (da  SMiil'eli(M*). 

non  vale  per  gli  altri  casi  di  parassitismo,    in  cui   o   un   elemento  o  l'altru 
prima  o  poi  finisce  col  venir  distrutto. 

b)  Nelle  cellule  epiteliali.  —  In  moltissimi  e|)it«»li  ei)idermici  e  ghiando- 
lari di  anfibi  e  di  rettili  si  possono  trovare  con  facilità  parassiti  appartenenti 
al  gruppo  degli  sporozoari;  fra  (juesti  ne  fu  descrittii  particolarmente  una 
sj)ecie  Karrjophafjus  Salaiaandrae,  trovata  dallo  Steinhaus  nelle  cellule  della 
mucosa  intestinale  delle  salamandre. 

Nei  primi  stadi  del  suo  svilui)i)o  il  parassita  si  trova  dentro  i  nuclei  ilell»* 
cellule,  ove  si  presenta  sotto  ras{)etto  di  i)icc<)Ie  sfere,  raccolte  eniro  grossi 
vacuoli;  quivi  le  sferette  si  moltiplicano  per  divisione  e  si  trasformano  in 
un  grut)po  di  corpi  falciformi,  i  quali,  per  una  totale  distruzione  del  nucleo, 
vengono  poi  a  trovarsi  liberi  nel  citoplasma,  «londe  esconr»  per  andare  ail 
assalire  altre  cellule. 

Altri  sporozoari,  o  i)arassiti  ritenuti  i)er  tali,  furono  descritti  in  malattie 
degli  animali  superiori.  Lubarsch  ne  osservò  in  cellule  epatiche  di  co- 
nigli infettati  da  coccidi ,  PfeilTer  nelle  cellule  delle  pustole  vacciniche 
delle  vacche,  (iuarnieri  nelle  cellule  corneali  di  animali  infettati  con  i»u^ 
vaiuoloso,  Neisser  negli  elementi  istologici  deìV Kptthelioma  contaifiosum  dei 
piccioni  e  dei  polli  (v.  fig.  101). 

Finalmente  non  possiamo  esimerci  dal  toccare  anche  (pii  una  questi» »ne 
che  sarà  più  ampiamente  discussa  altrove,  cioè  la  questione  dei  parassiti 
nelle  cellule  dei  tumori  maligni. 
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È  noto  che  le  molteplici  e  moltiformi  inclusioni  cellulari,  che  con  grande 
facilità  si  possono  osservare  nei  tessuti  cancerigni  e  sarcomatosi,  furono 
«la  alcuni  considerate  come  prodotti  di  degenerazioni  nucleari  o  citoplasma- 
tiche» o  come  resultati  di  infiltrazioni  leucocitarie,  mentre  da  altri  fu  affer- 
mato e  sostenuto  con  argomenti  assai  validi,  che  si  trattava  dì  parassiti, 
per  i  quali  si  volle  anche  ammettere  una  mi  portanza  etiologica  per  riguardo 
alla  formazione  del  tumore. 

Sulla  natura  di  questi  parassiti  predominano  <lue  teorie;  una,  più  antica, 
specialmente  propugnata  da  Sjobring,  da  Soudakewitsch,  da  Foà,  ecc.,  se- 
condo la  quale  tali  parassiti  debbono  considerarsi  come  sporozoari  (coccidii): 
l'altra  più  recente,  originatasi  specialmente  mercè  le  ricerche  di  Sanfelice, 
secondo  cui  questi  parassiti  vanno  ascritti  alla  categoria  dei  blastomiceti. 
Sanfelice  in  una  serie  di  lavori  descrive  le  particolarità  morfologiche,  le 
(piali  corrispondono  ai  vari  stadi  delle  evoluzioni  che  i  parassiti  compiono 
entro  le  cellule.  Sovente   questi  blastomiceti    vanno   incontro,    pur  restan«k> 


VifzAO'ì.  —  ParaMtitì  endocellulari  {Sacchar&iftì/ceg  Fitf.   106.  —  l 'a ra ttitiendocellulrtri  {torme  a  ^ìer- 

fjranulomatogenfSì  in  an  nodulo  neofonuato  nel  saj;lio)  nel  plea-so   coroideo   di    una    pecora  (da 

polmone  di  nn  porco  infettiUo  sporiinontnlnirute  Snnfelìw). 
(da  Sanfelice). 

entro  le  cellule,  a  fenomeni  degenerativi,  altre  volte  ^e  ciò  succede  special- 
mente j>er  un  blastomicete  che  per  tal  ragione  ricevette  il  nome  di  Sacea- 
romf/ces  Ujthogenes)  subiscono  la  calcificazione.  Le  (osservazioni  di  Sanfelice 
furono  confermate  da  Maflucci  e  Sirleo,  da  Roncali,  da  Plimmer  e  da  molti 
altri. 

Si  tratti  di  sporozoari  o  di  blastomiceti,  questi  parassiti  sono  stati  de- 
scritti dai  vari  autori  in  un  mt^do  abbastanza  concordante.  Essi  si  presen- 
tano come  cor})uscoli  rotondeggianti  «kI  ovali,  assai  rifrangenti,  intensamente 
colorabili  con  colori  ba«;ici  (verde  di  metile,  ematossilina)  che  spesso  mo- 
strano evidente  metacromasia  (Foà).  Talvolta  ap[)aiono  con  un  doppio  contorno, 
talvolta  sembrano  anche  costituiti  da  strati  concentrici  di  sostanze  j)iù  o 
meno  intensamente  colorabili  (forma  a  disco  da  bei-saglio)  (v.  flg.  105  e  100). 
Nelle  metamorfosi  che  (»ssi  compiono  entro  le  cellule  che  li  osjoitano,  si  sono 
ricoiKìsciuti  vari  stadi  evolutivi  e  particolari  modi  di  riproduzione*.  Le  cellule 
epiteliali  invase  da  questi  parassiti  mostrano  alterazioni  citoplasmatiche  e 
nucleari  di  varia  intensità,  che  possono  giungere  fino  ad  una  necrosi  totale. 
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CAPITOLO  XII. 

Morte  delle  celliile. 

Alterazioni  prodotte  direttamente  dagli  agenti  mortificanti:  nelle  cellule  vegetali; 
nelle  cellule  animali;  disfacimento  granulare.  —  Alterazioni  che  si  producono 
ulteriormente  nelle  cellule  morte  per  azione  dell'ambiente.  —  Necrosi  da  coa- 
gulazione: caratteri  macroscopici  e  microscopici;  cause  della  necrosi  da  coagu- 
lazione. —  Necrosi  caseosa.  —  Necrosi  granulare  e  per  colliquazione.  —  Gan- 
grena  secca.  —  Gangrena  putrida.  —  Alterazioni  cadaveriche. 

Abbiamo  già  accennato  come  nel  maggior  numero  dei  ca^^i  la  morte 
del  protoplasma  ci  sia  rivelata  da  alterazioni  morfologiche  considerevoli, 
le  quali  assumono  una  particolare  espressione,  quando  intiere  cellule,  o 
gruppi  di  cellule,  vengano  contemporaneamente  a  mortificarsi.  Ora  ci  inte- 
ressa principalmente  di  prendere  in  considerazione  questi    fatti  patologici  e 
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SU  tal  rapporto  possiamo  sul>ito  lare  una  distinzione  fondamentale.  In  alcuni 
casi  le  alterazioni  che  si  osservano  nelle  cellule  morte  avvengono  nel 
momento  stesso  della  morte  e  sono  direttamente  determinate  dall'agente  mor- 
tificante: in  altri  casi  invece  l'agente  mortificante  non  è  di  perse  causa  di 
alterazioni  morfologi(*amente  evidenti,  ma  queste  insorgono  più  tarili,  per 
opera  <li  altre  influenze  dell'ambiente,  in  cui  le  cellule  morte  rimangono. 

Così,  per  es.,  le  alterazioni  che  si  osservano  nelle  cellule  di  un  tessuto, 
in  corrispondenza  d'una  bruciatura,  sono  direttamente  prodotte  dall'azione 
del  calore,  mentre  quelle  che  si  verificano  in  un  organo,  in  cui  sia  impedita 
la  circolazione  del  sangue,  non  dipendono  dalla  causa  mortificante,  che  è 
appunto  l'ischemia,  ma  da  azioni  che  l'ambiente  ulteriormente  esercita. 

A.  —  Alterazioni  prodotte  direttamente  da  agenti  mortificanti. 
I.  —  Xclle  collide  rofjetali. 

Nelle  eelluìe  retietalt,  secondo  Klemm,  si  hanno  tre  specie  di  alterazioni 
strutturali  visibili,  e  cioè  : 

1."  Precipitazioni,  che  si  palesano  con  la  formazione  di  granuli  più  o 
meno  grandi,  o  con  ima  trasformazione  torbida,  granulosa  di  tutto  il  proti ►- 
plasma.  Questi  granuli  spesso  si  uniscono  in  catene,  in  reti,  in  figure  den- 
dritiche (precit>itazioni  con  aci«lo  fenico).  Tali  sono  le  conseguenze  della  uc- 
cisione delle  cellule  mediante  acidi  o  mediante  alte  temperature. 

2."  Dinsoluzioni.  —  Vacuolizzazioni  esagerate  o  formazione  di  schiume 
avvengon(»  in  genere  per  azione  di  alcali  o  in  seguito  a  scosse  elettriche. 

3.^  Coof/ulazioni  parziali  del  protoplasma.  —  Si  formano  granuli  spe- 
ciali, commisti  a  piccoli  vacuoli.  Questi  fenomeni  si  producono  in  genen^ 
per  azioni  meccaniche  (schiafcinmento  rapido,  plasmolisi).  Nelle  stesse 
cellule  vegetali  furono  poi  osservate  considerevoli  trasformazioni  in  tato 
delle  masse  protoplasmatiche  per  improvvise  azioni  elettriche,  per  rapidis- 
simi aumenti  di  temperatura,  per  azione  di  veleni  (acido  ossalico,  alcali) 
in  soluzione  concentrata  (Demoor,  Kùhne).  Questi  fenomeni  sono  ^tati  con- 
siderati come  azioni  di  spavento  ySchrechicirkungen), 

Secondo  Israel  e  Klingniann  le  alterazioni  che  si  producono  nelle  cellule 
vegetali  morte  j)er  azione  di  sostanze  tossiche,  usate  a  diverse  concentra- 
zioni, sono  le  seguenti: 

1.°  1  veleni  forti,  usati  ad  alte  concentrazioni,  provocano  miB.  fissazione 
del  proto/jlasma,  cioè  la  coagulazione  t Ielle  proteine  che  lo  costituiscono  e 
la  formazione  di  preci [)itati. 

2."  Sostanze  molto  tossiche  in  concentrazioni  deboli,  ovvero  sostanze 
poco  tossiche  in  forti  concentrazioni  producono  fenomeni  di  plasmolisi  ^),  cioè 
processi  di  vacuolizzazioni,  e  eventualmente  distacco  del  protoplasta  dalia 
meml)rana  cellulare. 

3."  Sostanze  tossiche  in  soluzioni    diluitissime   producono   una  plasmo- 

*)  y-Ji'.i  zz  dissoltizioue. 
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scìfifif  h  che  consis^te  in  coagulazioni   parziali  accompagnate  da   rottura   di 
cordoni  [)rotopltismatici  e  da  conglomerazione  dei  cromatofori. 

1.**  Sostanza  tossiche  in  soluzioni  infinitamente  diluite  (come  quelle  che 
si  ottengono  per  la  semi>lice  presenza  di  una  foglia  di  rame  nell'acqua  e 
che  Naegeli  chiamò  soluzioni  olò/odinamic/ie)  provocano  la  morte  senza 
defonnazioni. 


II.  —  Selle  cellule  defjH  a  ritmali  superiori. 

Nelle  cellule  animali  si  hanno  per  innalzamenti  rapidi  di  temperatura, 
quando  questa  si  avvicina  ai  punti  di  coagulazione  delle  proteine,  altera- 
zioni speciali  che,  secondo  Kiihne,  si  debbono  semplicemente  a  fatti  di  coa- 
gulazione. 

Allorché  un  organo  giunge  in  contatto  con  un  corpo  die  abbia  una  tem- 
peratura assai  elevata  si  hanno  le  scottature  o  bruciature  ;  in  questo  caso 
le  alterazioni  che  si  mostrano  nei  tessuti  sono  la  conseguenza  diretta  del 
fatto  fisico  della  conìbustione  :  si  hanno  disorganizzazioni  più  o  meno  gravi 
die  giungono  fino  alla  carbonizzazione  degli  elementi  cellulari. 

I  forti  abbassamenti  <li  temperatura  non  producono  la  morte  rapida  delle 
cellule,  se  almeno  essi  non  raggiungono  il  punto  di  congelazione  dei  mate- 
riali protoplasmatici.  Una  cellula  congelata  è  sovente  morta;  non  sempre 
poro,  poiché  moltissimi  esseri  possono  impunemente  sopportare  la  congela- 
zione, e,  se  poi  il  disgelarsi  segue  gradatamente,  non  si  verificano  hi  ge- 
nere gravi  modificazioni  morfologi(»he  nel  protoplasma.  Invece  allorché  il 
disgelo  avviene  im[)rovvisamente,  si  ha  un  rapido  squilibrio  nella  costitu- 
zione ilei  i)rotoplasuìa  e  quindi  c*oni[)aiono  anche  modificazioni  morfologiche 
evidenti.  Facendo  congelare  fibre  muscolari  (p.  es.  del  muscolo  sartorio)  di 
rana,  esse,  durante  la  congelazione,  non  mostrano  gravi  alterazioni  nella  loro 
struttura,  ma  facendole  poi  rapidamente  disgelare,  queste  alterazioni  com- 
paiono. Il  nmscolo  improvvisamente  si  retrae,  riducendosi  circa  della  metà, 
<ii viene  pallido  e  triis[»arente;  il  contenuto  delle  singole  fibre  muscolari  perde 
l'trni  striatura  e  si  trasforma  in  una  massa  amorfa,  omogenea  e  finamente 
^M-anulosa.  Consimili  alterazioni  furono  viste  da  Volkmann  in  muscoli  di  or- 
igani congelati  e  da  Isdiinsky  negli  epiteli  epidermoidali  congelati  con 
vafK)rizzazioni  di  etere. 

Ivschl,  in  tessuti  intercalali  in  un  circuito  di  corrente  galvanica,  e  per 
<|uesto  mezzo  uccisi,  osservò  formazioni  di  cristalli  speciali  nelle  fibre  mu- 
scolari, le  quali  avevano  anche  perduto  la  doppia  striatura,  ed  erano  infil- 


1)  9X1^;;  zz  sc'paraziout». 
LrsTifi.    -  Voi.  I.  —  53. 
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irate  da  sostanze  coloranti  del  sangue.  1  nuclei  mostravano  una  niininia 
aitìnità  per  la  safranina,  poiché  essi  apparivano,  specialmente  in  vicinanza 
degli  elettrodi,  pallidi  e  colorabili  in  un  modo  diiluso,  talvolta  del  tutt<>  sco 
lorati. 

III.  —   Drs/'acf mento  (jranulare. 

Negli  infusori  Verworn  ottenne  una  alterazione  mortale,  che  egli  chiama 
disfacimento  fjrnnulavCy  e  che  sussegue  in  genero  a  lesioni  pi'odotte  mecca- 
nicamente. 

«  Se  si  ferisce,  egli  dice,  uno  Sjnrostoma  atabùimim  (juando  ò  sottoii 
microscopio  e  lo  si  seziona  in  due  [ìarti,  si  può  veramenK»  seguire  cogli  ocfiii 


Y\]l,.  107.  —  Fasi  rtiU"C»'sHÌ\ e  «li  iìinfaciuieìitu  (franulair  in  min  jroofiH  protoplftsniMticii 
di  ihaìaitgicoUa  jirlfUfiea  (da  Vrrwom). 

la  morte,  che,  come  una  scintilla  brillante,  la  quale  corre  e  lascia  dietro  di 
sé  un  mucchietto  di  cenere,  gira  per  tutto  il  corjH)  dell'infusorio,  strappando 
particelle  dopo  particelle,  ciglia  dopo  ciglia,  lìnché  ha  cambiato  rinfus»»rio 
in  un  mucchietto  di  granuli  m«)rti  »  (v.  lìg.  1(»7). 

Fenomeni  analoghi  furono  pure  osservati  in  infusori  sottoposti  airazi«»ne 
di  forti  correnti  galvaniche;  allora  il  disfacimento  granulare  incomincia\a 
nella  parte  delle  cellule  corrispondente  all'ano^le  e  si  dilTondeva  poi  a  tutto 
il  cori)o  cellulare. 

H.  —  Alterazioni  che  si  producono  ulteriormente  nelle  cellule  mokte 

PER   AZIONI    dell'ambiente. 

Mentre  i  protoplasmi  viventi  resist(>no  continuamente  alle  influenze  n-as- 
formatrici  delPambiente,  tendendo  a  conservare  hi  loro  costituzione  iWa-ix, 
chimica  e  iiìorfologica,  i  protoplasmi  morti  SDggiaciono  totiilmente  a  tali 
influenze  e  i»erciò  queste  inducono  nelle  cellule  morte  molteplici  alt<M'a- 
zioni,  differenti  a  seconda  degli  agenti  che  prevalgono  neirambiente  t»ve  le 
cellule  morte  sono  rimaste. 

I.e  più  importanti  fra  le  alterazioni  <li  cui  ora  an<liamo  parlan<lo,  5"»n«) 
quelle  determinate  dalla  attività  biologica  di  elementi  viventi,  fra  cui  le  cel- 
lule, morte  per  una  causa  ([ualsiasi,  siano  rimaste.  Tenendo  conto  di  quauK» 
abbiamo  detto  nel  caj).  X,  si  vede  subito  che  si  tratta    di    fenomeni   nrcnj- 
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hìot'riy  i  (|uali  «lilTeriscono  fin  (|nelli  considerati  nei  capitolo  stesso  (degonp- 
razioni)  in  quanto  che  allora  si  trattava  di  alterazioni  di  porzioni  di  cito- 
[)lasina  morto  entro  cellule  rimasto  vive,  ora  si  tratta  di  gruppi  intieri  di 
cellule  morte  clu»  restano  tra  tessuti  viventi. 

s«'bhene  anche  a  questi  pmce-^si  si  adatti  meglio  l'aggettivo  di  necrohio- 
tìci,  pur  tuttavia,  seguendo  Fuso  comune,  conserveremo  la  denominazione 
fier  essi  adottata,  che  è  quella  di  necroni  n  focolaio, 

I.  —  Xecrosi  por  coagulazione, 

<v>uesto  [)rocesso  di  alterazioni  postmortali  delle  cellule  fu  per  la  prima 
volta  stuellato  da  Weigert,  il  quale  ebbe  occasione  di  osservarlo  sulla 
pollo  di  indivi<lui  vaiuolosi,  in  corrispondenza  delle  pustole.  Egli  vide  che  al- 
cuni elementi  del  reticolo  di  Mal[>ighi  cominciavano  a  perdere  il  loro  nucleo 
e  s[.iccavano  poi  tra  i  restanti  elementi  per  nuove  proprietà  ottiche  e  di  co- 
lorazione. Weigert  affermù  lino  da  allora  che  in  fondo  questo  processo 
consisteva  in  una  coagulazione  delle  [)roteine  protoplasmatiche. 

('••hnheim,  accettando  questa  opinione,  formulò  su  questo  riguardo  l'ipo- 
tesi seguente.  Le  cellule  in  genere  contengono,  egli  dice,  del  fìbrinfermento, 
e  il  sangue  e  la  linfa  del  fibrinogeno.  Se  per  una  qualsiasi  alterazione  delle 
cellule  si  libera  il  fìbrinfermento,  mentre  il  fibrinogeno  portato  dai  liquidi 
(Udrambiente  viene  a  contatto  delle  cellule  stesse,  si  verifica  una*  coagula- 
zif)ne  nella  loro  trama  protoplasmatica. 

Questa  ipotesi  riceveva  una  conferma  dalle  esperienze  di  Litten,  il  quale 
dimostrò  esser  necessario  che  nei  tessuti  morti  }>rosegua  la  circolazione, 
aflinciu'»  la  necrosi  da  coagulazione  si  verifichi;  il  che  varrebbe  a  dimostrare 
che  in  «piesto  processo  entra  come  fattore  essenziale  un  elemento  di  prove- 
nienza ematogena.  Le  esperienze  del  Litten  consistono  in  questo:  egli  te- 
neva legata  un'arteria  renale  nei  conigli,  in  modo  da  produrre  un'ischemia 
completa.  Se  la  legatura  rimaneva  in  sito  per  molti  giorni,  il  rene  ische- 
niico  non  subiva  la  necrosi  da  coiigulazione,  ma  questa  compariva  allorché, 
eh  ►pò  una  legatura  di  2-4  ore,  il  laccio  veniva  tolto  e  si  permetteva  che  il 
santrue  circolasse  di  nuovo. 

Ma  contro  questa  ipotesi  si  sono  schierati  molti  autorevoli  sperimentatori 
e  primo  fra  tutti  Virchow,  il  quale  è  cropinione  che  nei  focolai  necrotici  le 
api  carenze  che  hanno  condotto  Weigert  e  Cohnheim  ad  ammettere  \m  pro- 
cesso di  coagulazione,  sono  dovute  ad  una  perdita  d'acqua,  subita  <lalle  cel- 
lule mortificate,  j^er  cui  esse  rimangono  deformate,  raggrinzate^,  più  com- 
patte e  più  scure.  Essenzialmente  si  tratterebbe  di  una  semplice  ispissaiio 
«Ielle  cellule. 

Ki-aus  non  anmiette  ciie  avvenga    coagulazione,    perchè   egli    crede    che 
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questo  processo  sia  essenzialmente  caratterizzato  da  azioni  enzimatiche,  che 
nel  caso  della  necrosi  non  potrebbero  [)rodursi  ed  Arnheim,  dopo  av(^p 
provocato  sperimentalmente  necrosi  ischenìiche  nei  reni,  e  dopo  aver  stu- 
diato le  sorti  di  pezzetti  di  tessuti  morti,  introdotti  nella  cavità  addomuiale 
di  alcuni  animali,  è  divenuto  sostenitore  dell'opinione  di  Virchow.  Arhneini 
così  si  (esprime  in  proposito: 

«  1  resultati  ottenuti  non  parlano  all'atto  in  favore  deiresistenza  di  un  pn>- 
cesso  necrotico,  che  conduca  a  una  coa^^ulazione  nel  senso  di  Wei^ert. 
L'influenza  del  plasma  vivente  sul  plasma  morto  non  porta  a  fatti  analoi^'hi 
alla  coagulazione,  né  i)er  opera  del  plasma  stesso  le  cellule  si  trasformano 
in  anmiassi  amorfi  di  i>rotoplasma.  Piuttosto  si  deve  ammettere  che  il 
plasma  vivente  eserciti  un'azione  dissolvitrice  sulle  parti  morte  ». 

Uno  degli  arf^omenti  contro  la  teoria  della  coagulazione  era  che  le  so- 
stanze che  si  ritrovano  nei  focolai  di  necrosi  non  mostravano  la  reazione  di 
Weigert,  caratteristica  per  la  fibrina  i  Lawdowskv)  ;  ma  anche  questo  arir^v 
mento  è  stato  abbattuto,  da  poiché  Ernst  riuscì  a  colorare  col  met«Hlo  di 
Weigert  le  formazioni  fibrino-jaline  <lei  reni,  e  più  recentemente  Schmaus 
e  Albrecht  hanno  trovato,  nei  loro  studi  sui  tubercoli  giovani  della  cavie, 
oltre  ad  una  piccola  quantità  di  vera  fibrina,  colorabile  col  metodo  di  Wei- 
gert, delle  particolari  masse  di  una  sostanza  coagulata,  da  questi  autori  de- 
nominata flhrinoide;  essa  aveva  in  parte  una  struttura  finamente  granulare, 
in  parte  era  disposta  in  sjìesse  trabecole,  in  parte  infine  si  mostrava  al 
tutto  omogenea*).  Schmaus  e  Albrecht  concludono  che  le  alterazioni  che 
avvengono  negli  epiteli  renali  dopo  la  legatura  della  arteria  emulgento,  di- 
pendono da  un  vero  processo  di  coagulazione,  proprio  nel  senso  che  la  rhi- 
mica  fisiologica  dà  a  questa  parola:  «  Si  tratta,  dicono  ([uesti  aut(»ri,  della 
formazione  di  un  corpo  solido,  non  più  solubile  negli  acidi,  negli  alcali  ili- 
luiti,  né  in  soluzioni  saline,  formatosi  a  spese  dei  costituenti  liquidi  d<»Ile 
cellule  ».  Secondo  Jores,  che  riferisce  questi  risultati,  la  opinione  «li  Wei- 
gert in  i)roi)OSÌto  deve  essere  accolta  come  giusta. 

Anche  i  resultati  di  recenti  ricerche  di  (ialeotti  tendono  a  confermare  la 
teoria  della  coagulazione  in  questi  [>rocessi  necrotici,  poiché  portando  a 
contatto  ili  divelle  cellule  epiteliali  soluzioni  di  nucleoproteiili  di   varia  na- 


1)  Si  deve  a  Weigert  ed  »  Scliaelìor  la  dimostrazioiH*,  della  esistenza  di  ima  ti- 
brina  uiuogenoa,  jaliua,  ma  eguale  e  per  origine  e  per  proprietà  cliiuiiche  e  niicic>- 
ehiiuiche  alla  fibrina  caratterizzata  dalla  struttura  tlbrifiare.  Inoltre  80110  stati  dì- 
mostrati  stati  di  passaggio  fra  Vwrnx  e  l'altra  apparenza,  talché  chiamare  col  nume 
di  Hbrina  anche  nna  sostanza  che  non  ha  alcun  aspetto  Hbrillare.  Secondo  Ernst 
queste  differenti  strutture  potrebbero  dìpt^ndere  dui  diversi  rapporti  qualitativi  dei 
generatori  deUa  Hbrina  o  dalle  concentrazioni  del  liquido  til)rinogenico  o  dalla  r:ipi- 
dita  con  cui  il  processo  di  coagulazione  si  verifica. 
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tura  (estratti  da  bacteri  o  da  diversi  tessuti),  fu  osservata  la  coagulazione 
delle  proteine  protoplasnnatiche  delle  cellule  stesse,  e  la  formazione  di  vera 
fibrina  (colorabile  col  metodo  di  Weigert),  come  si  verifica  nel  plasma 
sanguigno  allorclu''  esso  subisco  l'azione  dei  medesimi  nucleoproteidi  (Wool- 
ridge,  Halliburton).  Anche  in  questo  caso  si  tratta  probabilmente  di  un'a- 
zione enzimatica  che  questi  nucleoproteidi  esercitano,  analoga  a  quella  del 
fibrinfermento  del  sangue  che  è  infatti  un  nucleoproteide  (Scliaeffer). 

1.  --  Caratteri  macroscopici  e  microscopici  dei  focolai  di  necrosi 
per  coar/uì azione. 

Macroscopicamente  questi  focolai  si  distinguono  dal  tessuto  sano  per  il 
loro  aspetto  torbido,  per  un  colorito  più  chiaro  del  tessuto  normale,  per 
una  maggior  consistenza.  \n  principio  il  tessuto  necrotico  subisce  anche  un 
aumento  di  volume,  al  quale  poi  segue  ben  presto  una  considerevole  dimi- 
nuzione, causata  da  perdita  d'acqua  (Weigert).  I  caratteri  microscopici  va- 
riano a  seconda  della  qualità  delle  cellule  che  sono  cadute  in  necrosi:  in 
generale  si  j)uò  osservare  un  forte  aumento  della  colorabilità  del  citoplasma, 
il  quale  appare  come  ispessito,  ed  assume  un  as[>etto  talvolta  omogeneo, 
talvolta  granuloso,  talvolta  decisamente  fibrillare:  in  generale  i  contorni  dei 
singoli  citoplasmi  più  non  si  vedono,  essendosi  questi  fusi  in  una  massa 
uniforme. 

Riguardo  al  nucleo,  abbiamo  già  detto  come  Weigert  ritenesse  caratteri- 
stica di  questa  specie  dr  necrosi  la  scomparsa  totale  di  esso.  Ma  più  re- 
centi ricerche  han  dimostrato  che  cos'i  realmente  non  avviene  e  che  nella 
maggior  parte  dei  casi  i  nuclei  si  rendono  semplicemente  invisibili.  Kraus 
crede  che  ciò  dipenda  da  una  trasformazione  chimica  della  cromatina, 
mentre  Coh'nheim  afferma  che,  dopo  la  morte  della  cellula,  la  cromatina  è 
COSI  labilmente  trattenuta  nel  nucleo,  che  basta  che  attraverso  di  esso  si 
verifichino  correnti  di  un  liquido  qualsiasi,  perchè  essa  venga  disciolta 
ed  estratta  dal  nucleo  stesso.  Egli  potè  provocare  la  scomparsa  della  cro- 
matina in  modo  analogo  a  quello  che  si  verifica  nei  tessuti  necrotici,  la- 
sciando semplicemente  imbevere  dei  pezzetti  di  organi  da  soluzioni  di  NaCl. 

Schmaus  e  Albrecht  trovarono  altre  alterazioni  nucleari,  consistenti  spe- 
cialmente in  cariolisi  e  cariorexi,  che  dipenderebbero  da  complicati  processi 
chimico-fisici,  verificantisi  nei  nuclei  rimasti  in  mezzo  ai  protoplasmi  coa- 
g:ulati. 

Degne  di  una  speciale  menzione  sono  le  necrosi  da  coagulazione  che  si 
verificano  negli  epiteli  renali  e  che  conducono  alla  formazione  dei  cosidetti 
cilindri  Jihrinosiy  i  quali  furono  particolarmente  studiati  da  Henle,  da  Weber, 
da  Perls,  da  Ernst  e  da  molti  altri  autori.  Secondo  l'opinione  ora  più  ge- 
neralmente accettata,  questi  cilindri  si  formano  per  distacco,  [)er  fusione  e 
coagulazione  degli  epiteli  di  tratti  più  o  meno  lunghi  di  canalicoli  renali. 
Questi  cilindri,  dotati  di  una  certa  consistenza,  sono  spinti  dal  liquido,  che 
si  segrega  nel  canalicolo  e  a  tergo  di  essi,  a  procedere  lungo  il  canalicolo 
stesso,  quindi  vengono  poi  a  trovarsi  anche  in  regioni  dei  canalicoli  ancora 
provvisti  di  epitelio  (Rovida)  e  poi  finalmente  nell'orina. 
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I  cilindri  renali  hanno  un  aspetto  granuloso  o  decisamente  fìhrillare,  in 
genere  si  colorano  col  metodo  di  Weigert,  ed  appaiono  allatto  privi  di 
nuclei.  Tali  caratteri  servono  a  distinguerli  dai  cilindri  jalini  (di  cui  abbiamo 
parlato  a  pag.  339),  i  quali  sono  sempre  meno  densi  e  più  chiari,  refran- 
genti e  perfettamente  omogenei.  Del  resto  assai  spesso  ambedue  queste  for- 
mazioni patologiche  si  riscontrano  nello  stesso  rene,  come  conseguenza  di 
uno  stesso  fatto  morboso.  Secondo  alcuni  anzi,  i  cilindri  jalini  rappresente- 


Fiii.  lOH.  —  Cilindri  jalini  e  fibrinosi  iu  un  rette  tiinano  (ila  Krnst). 

rebbero  uno  stato  iniziale,  e  i  cilindri    fìbi'inosi  uno  stato  terminale  di   un 
medesimo  i)rocesso  di  metamorfosi  degli  epiteli  renali. 

Nella  lig.  108  si  vedono  le  sezioni  tras verse  di  questi  vari  cilindri  in  un 
rene  umano  colpito  da  nefrite  parenchimale.  1  dischi  chiari  entro  ì  cana- 
licoli rappresentano  le  sezioni  di  cilindri  jalini,  i  dischi  scuri  le  sezioni  di 
cilindri  fibrinosi,  colorati  col  metodo  di  Weigert. 

2.  —  Cause  della  necrosi  da  coar/ulazìone. 

Le  cause  della  necrosi  da  coagulazione  sono  assai  numerose  e  svariate. 
Tra  di  esse  abbiamo  già  ricordato  la  ischemia  prolungata  per  qualche  ora, 
a  cui  sussegua  di  nuovo  la  circolazione  del  sangue  (Litten);  poi  si  dehl>ono 
menzionare,  come  cause  frequenti  di  tale  processo  patologico,  molti  fatti  tos- 
sici ;  sia  che  i  veleni  provengano  da  bacteri  (difterite),  sia  che  si  tratti  di 
veleni  chimici  di  varia  natura  introdotti  nel  torrente  circolatorio,  sia  che  si 
tratti  di  auto-intossicazioni. 
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II.  —  Xecrosf  caseosa. 

Con  questo  nome  si  indica  un  processo  necrobiotico  più  avanzato  ili  quello 
della  necrosi  per  coagulazione.  Gli  elementi  cellulari  mortificati  subiscono, 
probabilmente  per  un  riassorbimento  di  materiali  liquidi,  determinato  dagli 
elementi  circostanti  rimasti  vivi,  una  alterazione  cbimica  clie  è  accompa- 
gnata da  un  evidente  cambiamento  morfologico.  La  sostanza  necrotica  di- 
viene secca,  friabile,  bianchiccia,  e  all'osservazione  macroscopica  somiglia 
al  formaggio  grattugiato;  da  ciò  il  nome  di  necrosi  caseosa. 

Microscopicamente  si  vedono,  in  corrispondenza  dei  focolai  necrotici,  nu- 
merosissime zolle  amorfe,  omogenee,  refrangenti,  le  quali  non  si  disciolgono 
nell'etere  e  nel  cloroformio  (e  perciò  si  può  escludere  che  si  tratti  di  grassi), 
danno  le  reazioni  microchimiche  <legli  albuminoidi  e  si  colorano  intensa- 
mente. Per  queste  ragioni  è  lecito  aflermare  che  la  sostanza  caseosa  è  co- 
stituita da  corpi  albuminoi<li,  del  resto  al  tutto  sconosciuti.  A  tale  processo 
necrobiotico  soggiaciono  frequentemente  le  cellule  di  certi  tessuti  di  neofor- 
mazione, come  i  tubercoli  e  le  gomme  sililitiche,  ed  alcuni  tumori.  Esiti  di 
questi  focolai  necrotici  sono  la  infiltrazione  calcarea  o  talvolta  il  rammol- 
limento. 

III.  —  Xecrosi  t/ranulare  e  per  colliquazione. 

Questi  due  processi  non  difìeriscono  essenzialmente  l'uno  dall'altro,  e 
conducono  alla  totale  fluidificazione  del  tessuto  necrotizzato. 

Già  abbiamo  visto  come  Verworn  abbia  per  gli  organismi  unicellulari 
messo  in  evidenza  e  descritto  accuratamente  un  processo  di  necrosi,  con- 
sistente nella  frammentazione  in  granuli  del  protoplasma,  sottoposto  alla 
azione  mortificante. 

Ciò  si  verifica  spesso  anche  nelle  cellule  di  organi,  ap|)artenenti  agli  ani- 
mali superiori,  allorché  nel  tessuto  mortificato  non  si  verifichi  coagulazione 
e  di  più  esistano  condizioni  per  il  suo  dissolvimento. 

Così  questa  distruzione  granulare  delle  cellule  si  riscontra  spesso  nei  reni 
di  cui  gli  elementi  epiteliali  siano  morti  per  cause  di  difTerente  natura;  al- 
lora forse  la  dissoluzione  di  essi  è  causata  dai  liquidi  ancora  filtranti  da 
glomeruli  che  percorrono  i  canalicoli.  La  flg.  1<>9  dà  un  esempio  di  un 
tale  processo.  Fenomeni  analoghi  furono  descritti  da  Pick,  nel  fegato  d 
mammiferi,  mediante  l'iniezione  nel  coledoco  di  soluzioni  diluite  di  alcali  o 
di  acidi.  In  alcune  cellule  vide  il  protoplasma  iliventar  chiaro  e  disciogliers 
poi  in  un  sottile  detrito  ;  in  altre  il  citoplasma  si  faceva  invece  torbido,  poi 
omogeneo,  si  frammentava  in  pezzi  che  si  mescolavano  a  quelli  provenienti 
da  altre  cellule  e  finalmente  tutti  (piesti  frammenti  si  «lissolvevano.  I  nuclei 
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subivano   alterazioni    di    varia    natura  e   in  alcuni    casi    scomparivano  al 
tutto. 

Molto  spesso  la  necrosi  per  colliquazione  è  determinata  da  sostanze  che 
esercitano  una  azione  fermentativa,  proteolitica,  sopra  i  protoplasmi  cellulari. 
In  tiil  modo  agiscono  molti  pnxlotti  hacterici  e  specialmente  le  toxine  degli 
sttifilococciii  e  degli  streptococchi.  Come  è  noto  questi  microrganismi  produ- 
cono infatti  degli  ascessi,  nella  formazione  dei  quali  il  processo  fondamen- 
tale ò  la  colliquazione  dei  tessuti.  Secondo  Buchner,  anche  le  sostanze  pro- 
teiche, che  costituiscono  il  corpo  della  maggior  parte  dei  bacteri  (nucleo- 
proteidi),  godono  di  queste  proprietà  proteolitiche.  Allorché  tali  sostanze 
giungono  in  presenza  di  cellule  di  vari  tessuti,  e  specialmente  di  epiteli 
(i  quali  sono  particolarmente  sensibili  alla  loro  azione),  uccidono  i  proto- 
plasmi e  ne  provocano  poi  ulteriormente  una  disgregazione  profonda.  Anche 


Fig.  109.  —  Distacinioutt»  ;xrauulare  de;:ll  epiteli  renali  iti  coniglio  (disegno  orij^inale). 

con  le  iniezioni  i)arenchimali  di  fermenti  «ligestivi  (pepsina,  pancreatina)  si 
può  provocare  una  necrosi  per  colliquazione  veramente  tipica. 

Finalmente  dobbiamo  ricordare  che,  in  ispecie  negli  organi  nervosi  cen- 
trali, si  riscontra  la  necrosi  per  colliquazione,  il  più  delle  volte  quale  con- 
seguenza di  totale  anemia  (embolie).  Tuttii  la  sostanza  nervosa  necrotizzata 
si  riduce  allora  ad  una  poltiglia,  in  cui  non  si  può  riconoscere  alcun  ele- 
mento morfologico,  ma  che  contiene  s(>ltanto,  sospesi  in  un  liquido  sieroso, 
<letriti  di  varia  natura  e  cioè  granuli  di  sostanze  proteiche,  goccie  di  grasso, 
cristalli  di  colesterina,  ecc.  L'esito  <li  questi  focolai  necrotici  può  essere  di- 
verso nei  vari  casi  :  talvolta  si  ha  il  riassorbimento  della  parte  liquida  e  la 
totale  distruzione  degli  elementi  solidi  (particolarmente  per  opera  dei  leu- 
cociti), talvolta  si  costituisce  intorno  alla  raccolta  liquida  una  membrana  di 
origine  inlìammatoria  e  così  si  ha  la  formazione  di  una  cisti. 

IV.  —    Gant frena  secca  o  necrosi  per  disseccamento. 

Se  le  cellule  necrotizzate  si  trovano  sulla  superficie  del  corpo,  in  modo  che 
non  sia  impedita  hi  evaporazione,  esse  perdono  rapidamente  la  loro  acqua 
e  si  riducono  in  ammassi  duri,  secchi,  friabili. 
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(v^uesto  [)r()co.ss()  avviene  identicamente  anche  in  pezzi  di  tessuto  staccati 
dall'organismo  e  [)Osti  in  condizioni  d'essiccamento  [mummificazione).  Ess» 
si  verifica  fisiologicamente  nel  moncone  del  cordone  ombellicale  dei  neonati: 
patoloijicamente  se  ne  hanno  esempi  in  individui  vecchi,  che  si  trovino  in  con- 
dizioni di  ricambio  assai  cattive.  In  cjuesti,  [>er  disturbi  trofici,  muoiono  i 
tessuti  di  intiere  i>orzioni  di  membri,  e  tali  tessuti  necrotizzati  vanno  in- 
contro al  disseccamento.  Sperimentalmente  si  può  pro<'ocare  con  facilità  la 
pnigrena  secca  nell'orecchio  del  coniglio,  ledendone  in  un  modo  qualunque 
i  t<^<*<uti,  p.  es.,  tuffando  l'orecchio  nell'acqua  ì)ollente. 

V.  —  Ganf/renn  putrida. 

Anche  in  questo  processo  si  tratta  di  alterazioni  che  avvengono  in  tessuti 
morti,  come  se  fossero  staccati  dall'organismo.  Si  tratta  di  fatti  di  putrefa- 
zione, determinati  da  bacteri,  i  quali  si  stabiliscono  nei  focolai  necrotici,  e 
causano  la  decomposizione  dei  materiali  proteici  cellulari;  si  ha  quindi,  come 
nella  putrefazione  dei  cadaveri,  una  liquefazione  <lei  tessuti  accompagnata 
<la  svolgimento  di  gas  putridi. 

1  primi  a  subire  l'influenza  di  (fuesti  fermenti  putrefattivi  sono  i  nuclei, 
che  si  distruggono  rapidamente  per  un  processo  di  cariolisi,  [>oi  si  distrug- 
gono i  citoplasmi  delle  varie  cellule  che  costituivano  l'organo  necrotizzato 
e  lei  corpuscoli  rossi.  Da  questi  processi  di  scissione  risultano:  leucina, 
tirosina,  sostanze  grasse,  pigmenti  ematici,  i  quali  ultimi  danno  ai  tessuti 
gangrenosi  un  colorito  bleu  sporco  o  nerastro.  Talvolta  le  bollicine  dei  gas 
putrelattivi  che  si  svolgono  restano  nei  tessuti,  producendo  il  cosidetto  en- 
tificmtf  (jangrenoHo. 

C.  —  Alterazioni  cadaveriche  della  cellula. 

1  primi  studi  su  questo  proposito  sono  stati  fatti  dal  Tamassia,  il  quale  ha 
studiato  macroscopicamente  e  microscopicamente  le  alterazioni  indotte  dalla 
]»utrefazione  in  vari  tessuti.  Ricorderemo  anche  le  ricerche  di  Kuhne  e,  di 
Vervvorn,  sulla  morte  fisiologica  di  cellule  poste  in  condizioni  di  vita  sfavo- 
revoli. Hauser  esaminò  organi  di  vari  animali,  a  «lifferenti  periodi  dopo  la 
morte  e  riscontrò  clu\  sebbene  la  struttura  istologica  fosse  conservata  nelle 
sue  linee  generali,  tuttavia  non  si  potevano  più  distinguere  i  contorni  delle 
singole  cellule,  ed  i  nuclei  erano  tutti  scomparsi.  La  scomparsa  del  nucleo, 
Ilei  tessuti  conservati  asetticamente  dopo  la  morte  degli  animali,  fu  osservata 
anche  da 'Kraus  come  un  reperto  (^ostante.  Egli  vide  scomparire  dapprima 
Je  masse  cromatiche  dei  contorni  del  nucleo,    poi    frammentarsi   e   distrug- 
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gersi  anche  i  cromosomi  più  interni  e«l  i  nucleoli:  contemporaneamente 
anche  il  citoplasma  si  alterava,  perdendo  la  sua  struttura  particolare,  ed 
acquistando  un  aspetto  omogeneo  quasi  jalino. 

Nei  reni  le  alterazioni  cadaveriche  furono  studiate  da  Ferrando.  11  j»ro- 
cesso  si  niizia  con  un  rapido  e  j^enerale  intorhidameiuo  granuloso  dedi 
epiteli,  i  quali  vanno  sfaldandosi  e  dissolvendosi  in  granulazioni,  che  in 
ultimo  sogliono  raggrupparsi  in  modo  ii-regolare,  talché  possono  far  assu- 
mere un  aspetto  uniformemente  frammentalo  al  parenchima  renale.  Secnmlo 
Kotsowsky  le  cellule  di  organi  isolati  dall'animale  e  lasciate  per  qualche 
tempo  in  un  amhiente  sterile  alla  temperatura  della  stanza,  perdono  la  loro 
forma,  si  distiiccano  le  une  dalle  altre,  rimanendo  talvolta  riunite  da  fila- 
menti. Più  tardi  si  distruggono  totalmente.  I  nuclei  pure  si  alterano  r  la 
loro  cromatina  si  dissolve.  Assai  spesso  si  formano  goccie  di  grasso  >io  nel 
nucleo,  sia  nel  citoplasma. 

Più  numerose  sono  state  le  ricerche  fatte  su  pezzetti  di  cervello,  di  cer- 
velletto, di  midollo  e  di  gangli  spinali,  conservati  per  digerenti  periodi  di 
tempo,  dopo  la  morte  dell'animale  da  cui  questi  tessuti  erano  stati  esiraiti, 
e  a  questo  proposito  ricorderemo  i  lavori  di  Sfanuuii,  di  Neppi,  di  Ale>si, 
di  Barbacci  e  Campacci,  di  Tirelli  e  di  Levi.  Quest'ultimo  autiere  ritrov»'»  in 
un  primo  stailio  un  aumento  della  colorabilità  dei  citoplasmi  cellulari,  i 
quali  presentavano  anche  numei^ose  granulazioni;  in  im  secondo  stadio  con- 
statò invece  uno  scoloramento  del  citoplasma  e  la  scompai^a  del  nucleo: 
nel  tessuto  spiccavano  tuttavia  i  nucleoli,  che^  non  avevano  ancora  pej*duto 
la  loro  affinità  per  le  sostanze  coloranti. 
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CAPITOLO  I. 

Disturbi  funsioiLali  nella  circolanone  del  sangue. 

Disturbi  funzionali  dell'azione  cardiaca.  —  Alterazioni  del  ritmo  cardiaco:  altera- 
zioni nella  frequenza  dei  battiti  cardiaci  ;  alterazioni  nella  sequenza  dei  battiti 
cardiaci.—  Alterazioni  nel  Penero^a  della  contrazione  cardiaca. —  ^Iterazioni  nel 
carattere  della  contrazione  cardiaca.  —  Dissociazioni  funzionali  del  cuore. 

Lo  studio  intorno  alla  fisiopatologia  della  circolazione  sanirui^na  corca  «li 
chiarire  la  natura  e  il  modo  di  presentarsi  delle  forme  (jeneraìi  anorinalr 
nelV atticità  cardiaca,  e  di  (juclle  elio  riguardano  la  circolazione  anornìale 
del  sangue  nei  casi. 

Non  sarà  mai  possibile  rendersi  ragione  o  interpretare  un  fenomeno  mor- 
boso dell'apparato  circolatorio,  senza  la  conoscenza  esatta  «Iella  struttura 
morfologica  e  della  fisiologia  tii  questo  sistema.  Sono  parimenti  necessarie 
le  conoscenze  intorno  ai  metodi  sperimentali  di  ricerca,  comuni  ancli'e^isi 
tanto  alla  fisiologia,  che  alla  fìsio-patologia  del  sistema  sanguigno. 

Noi  ci  occu[)eremo  da  principio  dello  studio  dei  turbamenti  nella  attività 
tipica  del  cuore;  turbamenti  che  sebbene  in  i*enltà  siano  un  tutto  unitario, 
converrà,  a  scopo  di  sempliticazione,  raggrup[)are  in  disturbi  fanziounli 
detrazione  cardiaca^  e  in  dissociazioni  funzionali  del  cuore. 

A.  —  Disturbi  funzionali  deli/ azione  cardiaca. 

Il  cuore,  quale  motore  della  circolazione  sanguigna,  è  una  pompa  a  pren- 
sione, che,  con  ritmica  e  incessante  contrazione,  si)inge  il  sangue  —  tessuto 
liquido  —  nel  sistema  vasale  di  tutto  il  corpo.  11  sangue  trasporta  ai  tes- 
suti del  corpo  tutti  i  principii  nutritivi,  e  libera  quelli  dai  prodotti  inutili  o 
«{annosi. 
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L'andamento  e  la  direzione  del  movimento  cir(*olatorio  vengono  assicurati 
da  una  determinata  successione  di  tempo  nell'attività  delle  singole  rivolu- 
zioni —  la  grande  e  la  piccola  circolazione  —  e  dai  rispettivi  apparecchi 
valvolari. 

I  disturbi  funzionali  del  cuore  sono  dovuti  ad  alterazioni  nel  ritmo  dol 
cuore,  ad  alterazioni  neW ener(jia  della  contrazione  del  cuore,  opi)ure  ad  al- 
terazioni nel  carattere  della  contrazione. 

I.  —  Alterazioni  del  ritmo  cardiaco. 

II  cuore  ha  un'attività  ritmica,  e  come  in  qualsiasi  muscolo  che  lavora, 
così  anche  nel  cuore  lo  stato  di  attività  —  sistole  |)iù  diastole  —  si  alterna 
continuamente  con  quello  di  rilasciamento  —  riposo  o  pausa.  —  La  sistole, 
la  diastole  e  la  pausa 'non  si  ettettuano  contemporaneamente  in  tutte  le  sta- 
zioni del  cuore,  bensì  in  una  data  successione  di  tempo  ;  progredendi^  Tonchi 
peristaltica  di  contrazicme  costantemente  dal  segmento  veno-senoso  (aut(>- 
matico)  verso  il  bulbo  aortico,  ove  si  spegne.  Questa  determinata  succes- 
sione di  tempo  chiamasi  il  ritmo  del  battito  cardiaco.  Quest'ultimo  sta  sotto 
l'influsso  del  complesso  apparato  nervoso  estrinseco  del  cuore,  sia  per  la 
frequenza  come  per  la  forza  delle  singole  contrazioni  ;  mentre  rimi)ortanza 
fisiologica  dell'apparato  gangliare  intrinseco  è  ancora  quasi  del  tutto  sco- 
nosciuta. 

I  movimenti  del  cuore  umano  si  studiano  sui  tracciati  grafici  dell'impulso 
cardiaco  —  cardiogrammi  —  che  trovano  una  diffìcile  e  controversa  intei- 
pretazione. 

II  ritmo  cardiaco  si  può  studiare,  in  tutti  i  suoi  rapporti,  mediante  il  nio- 
todo  grafico. 

Le  anomalie  del  ritmo  cardiaco  si  dividono  in:  L**  alterazioni  nella  ivo- 
qnenza  dei  hattiti  cardiaci  ;  2.'^  alterazioni  nella  sequenza  dei  battiti  cnr- 
fliaci. 

Queste  alterazioni  nel  ritmo  sono  sempre  cagionate  da  quei  uiolteplici  l'at- 
tori, che  in  condizioni  normali  influiscono  sul  numero  e  sulla  sequenza 
(lei  battiti  cardiaci  :  generalmente  queste  alterazioni  sono  quasi  senq)re 
concomitanti  con  altri  disturbi  dell'attività  cardiaca. 

Per  determinare  il  numero  dei  battiti  cardiaci  si  contano  per  1  minuto  il 
polso  o  V impulso  cardiaco,  oppure  i  toni  del  cuore.  In  un  uouio  adulto  <» 
sano  il  numero  delle  contrazioni  del  cuore  è  di  circa  72  al  minuto;  ìuAìa 
donna  adulta  e  sana  KU  circa  al  minuto.  In  condizioni  normali  si  ha  un 
aumento  nel  numero  delle  contrazioni  del  cuore  in  seguito  all'uso  di  bo- 
vande  o  cibi  cahii,  per  una  forte  attività  di  tutti  i  muscoli  del  cor[>o,  per  ima 
temperatura  ambiente  molto  elevata  e  per  altre  cagioni  ancora. 

Negli  animali  il  numero  dei  battiti  cardiaci  ò  in  una  unità  di  tenq)o  mag- 
giore in  quelli  piccoli  che  in  quelli  grandi;  e  negli  animali  giovani  esso  t'^ 
maggiore  che  negli  animali  vecchi. 
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Noli' uomo  il  numero  dei  battiti  cardiaci  diminuisce^  se  la  temperatura 
esterna  è  molto  ì)assa,  per  ingestione  di  bevande  fredde,  durante  il    sonno. 

L'età,  il  sesso,  la  lunghezza  del  corpo,  l'attività  psichica  sono  fattori  che 
esercitano  un  influsso  sulla  frequenza  dei  battiti  cardiaci. 

Per  cai  fi  ani  morbose  al)biamo  sovente  una  diminuzione  o  un  aumento  dei 
battiti  del  cuore. 

Per  bradicardia^)  o  bradisjlssia  s^  intende  una  diminuzione  della  frequenza 
dei  battiti  cardiaci  in  una  unità  di  tempo.  Noi  troviamo  questa  alterazione 
—  con  genesi  varia  —  assai  frequente  nell'uomo;  quando  egli  sia   afletto: 

a)  da  lesioni  di  varia  natura  del  sistema  nervoso  centrale,  che  interes- 
sano il  midollo  allungato; 

//)  da  malinconia  o  altre  psicosi  deprimenti; 

e)  da  qualcuna  di  quelle  malattie  del  ricambio  ma.teriale,  che  producono 
un  accumulo  nell'organismo  di  sostanze  tossiche,  come  sarebbero  gli  acidi 
biliari  (itterizia),  l'acido  lattico;  da  autointossicazione  di  vària  origine, 
specialmente  bacterica  ; 

d)  da  avvelenamento  per  digitale,  veratrina  od  oppio  ;  o  da  avvelena- 
mento cronico  per  f)iombo  o  da  alcoolismo  cronico  ; 

e)  da  malattie  infettive  (tifo,  risii)ola,  reumatismo)  nel  periodo  dell'epi- 
crisi o  convalescenza,  o  talvolta  nella  polmonite  fibrinosa  durante  la 
febbre  forte; 

/')  da  alcune  forme  di  degenerazione  (grassa)  del  muscolo  cardiaco  ; 
{/)  da  raccolte  liquide,  in  granile   quantità,   nelle  cavità  del  corpo,  che, 
svuotate,  tolgono  di  mezzo  un  ostacolo  circolatorio. 

Per  tachicardia  ^)  s'intende  l'anniento  numerico  dei  battiti  cardiaci  in  una 
unità  di  tempo.  Essa  si  presenta  neiruomo: 

a)  in  alcune  nevrosi  del  cuore,  come  per  esempio  nella  malattia  del 
liascdow,  dove  abbiamo  talvolta  fino  240  contrazioni  al  minuto; 

b)  quando  venga  alterato,  per  molteplici  cause  (tumori,  degenerazioni  di 
varia  natura»,  il  nervo  vago  al  collo; 

e)  durante  intensi  dolori  (doglie  del  parto); 

d)  in  alcune  psicosi  accompagnate  da  eccitamenti,  e  nei  maniaci; 

e)  ciuando  vi  sono  degli  ostacoli  intensi  nella  circolazione  del  sangue; 
/')  nel  [>eriodo  acuto  di  alcune  malattie  infettive  d'origine  bacterica; 

(/)  quando  si  somministrano  dosi  medie  di  alcuni  veleni,  per  esempio 
l'atropina. 

Da  questa  breve  enumerazione  risulta  manifesto  che  né  la  bradicardia,  né 
la  tachicardia  vengono  determinate  da  una  causa  unica,  ma  bensì  da  mol- 
teplici cagioni. 

2.0  Le  alterazioni  nella  set/uenza  dei  singoli  battiti  cardiaci  sono  abbastanza 


1)  ^^p%ò6;  ZI  lent«. 
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frequenti,  come  fenomeno  concomitante  ad  altri  disturbi  funzionali  del  cuore, 
ed  è  perciò  che  di  questo  argomento  tratteremo  ancor  brevemente  |»iù  tardi 
assieme  colle  alterazioni  del  polso. 

Questo  fenomeno  si  caratterizza  per  una  ineguaglianza  nell'intervallo  di 
tempo,  che  trascorre  fra  i  singoli  battiti  del  cruore.  Questi  intervalli,  fra  le 
singole  contrazioni,  talvolta  si  alterano  in  modo  irregolare,  altre  volte  invece 
presentano  una  certa  regolarità. 

Se  la  causa  determinante  la  modificazione  tlel  ritmo  cardiaco  può  essere, 
come  si  *"»  veduto  [)iù  sopra,  di  ben  tlivei*sa  natura,  il  meccanismo  di  forma- 
zione del  ritmo  cardiaco  patologico  ù  però  sempre  dipendente  da  quei  fattori 
inerenti  all'organismo,  che  sono  atti,  già  in  comlizioni  fisiologiche,  a  modi- 
ficare il  numero  e  la  sequenza  dei  battiti  cardiaci. 

Le  ricerche  tendenti  a  chiarire  rorif/ine  del  meccanismo,  che  determina 
l'aritmia  si  fanno  coi  metodi  suggeriti  dalla  fisiologia  sperimentale  sul  cuore 
isolato  degli  animali,  e  su  quello  in  sito  o  in  dipendenza  dello  speciale  si- 
stema nervoso. 

(ili  effetti  dell'influsso  esercitato  dalle  direrse  temperature  sul  cuore  isolati)  o 
inalterato  di  animali  omeotermi  ed  eterotermi  sonoi  seguenti:  alte  temperature 
producono  aumento  di  frequenza  nel  ritmo  ;  rattreddamento  [)rovoca  una 
«liminuzione  fino  alla  se ►ppressione  della  contrazione  ritmica  del  cuore,  anche 
indipendentemente  dalla  azione  diretta  del  sangue. 

Anche  i  veleniy  provengano  essi  dall'esterno,  o  dall'attivitì»  delle  cellule 
dell'organismo  animale,  o  vengano  elaborati  tla  speciali  microrganismi, 
hamio  un'azione  diretta  sul  muscolo  cardiaco. 

La  contrazione  ritmica  del  cuore  si  mantiene  negli  animali  eterotermi 
e  in  quelli  omeotermi,  anche  quando  quest'organo  venga  sottratto  all'a- 
zione speciale  del  sistema  nervoso  (-(Mitrale. 

Se  il  cuore  degli  animali  omeotermi  ha  una  sopravvivenza  indipendente 
assai  più  breve,  ciò  è  dovuto  alle  sue  esigenze  trofiche  maggiori,  in  corri- 
spondenza anche  della  sua  maggiore  differenziazione  strutturale,  e  non  al- 
l'essere esso  sotto  un  più  diretto  dominio  dei  centri  nervosi. 

II  fenomeno  fondamentale,  che  è  l'insorgere  di  eccitazioni  automatiche  in 
maniera  ritmica  nel  segmento  veno-senoso  del  cuoi^e,  e  il  loro  propagai^i 
per  tutti  gli  altri  segmenti,  è,  in  tutti  gli  animali,  di  natura  miof/ena,  lo- 
cale, indipendente  dal  sistema  nervoso,  dipendente  soltanto  dalle  condizioni 
di  nutrizione,  e  quindi  d'eccitabilità  della  sostanza  miocardica. 

I  recenti  studi  sul  cuore  degli  animali  onu^otermi  hanno  dinujstrato  che 
il  cuore  irrigato  dal  sangue  può  [)ulsare,  con  lùtmo  normale,  per  molte  ore 
indipendentemente  dall'azione  del  sistema  nervoso  centrale;  al  quale  resta 
COSI  l'ufficio  di  regolare  (i  fisiologi  si  contentano  per  ora  di  questa  (espres- 
sione assai  vaga)  in  vario  modo  l'attività  cardiaca,  nu^diante  impulsi  tras- 
messi al  cuore  lungo  i  nervi  vaghi  e  simpatici. 

Inoltre  partono  dal  cuore  dei  nervi  centripeti,  che  (esercitano,  per  via  ri- 
flessa, un  influsso  sul  cuore  e  sui  vasi  sanguigni. 

l  nerri  cardiaci  sono:  il  nervo  ra(/o  e  altri  derivanti  dal  sistema  nervoso 
simpatico. 
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Anche  la  conoscenza  di  questo  sistema  ci  permette  di  comprendere  il 
meccanùiino  di  formazione  delle  alterazioni  nel  ritmo  cardiaco. 

1  nerci  cardiaci  del  ra<jo  sono  :  i  rami  cardiaci  superiori  e  i  rami  cardiaci 
inferiori;  quelli  del  simpatico:  il  nervo  cardiaco  superiore,  che  ha  origine 
dal  ganglio  cervicale  sui)eriore,  il  nervo  cardiaco  medio,  che  ha  origine  dal 
ganglio  cervicale  medio,  e  il  nervo  cardiaco  inferiore,  che  trae  la  sua  ori- 
gine dall'ultimo  ganglio  cervicale  e  dal  primo  toracico.  Che  il  vago  abbia 
un'azione  inibitoria  lo  si  ò  dimostrato  sui  vertebrati.  Stimolando  il  vago  si 
provoca  un  rallentiimento  del  ritmo  di  contrazione  del  cuore  o  una  sospen- 
sione «un  arresto)  del  cuore  in  diastole. 

Nei  mammiferi  questa  sospensione  ])er  eccitamento  del  vago  non  dura 
oltre  un  minuto,  e  prolungando  ancor  oltre  l'azione  dello  stimolo  sul  vago, 
ritorna  un  battito  dopo  l'altro,  con  ritmo  dapprima  lento,  poi  successiva- 
mente crescente. 

La  medesima  azione  inibitoria  del  cago  sul  cuore  si  verifica  anche  nel- 
l'uomo. In  un  decapitato  il  di  cui  atrio  destro  si  contraeva  ritmicamente, 
Henle  produsse,  stimolando  il  vago,  una  sospensione  tipica  dell'azione 
cardiaca. 

Anche  l'eccitamento  per  via  meccanica  del  vago  al  collo  dà  per  efl'etto 
una  diminuzione  nel  numero  dei  battiti  cardiaci.  Però  qualunque  sia  la  na- 
tura dello  stimolo  che  agisca  sul  vago,  ci  vuole  un  po'  di  tempo  (durata 
della  latenza  nell'eccitamento  del  vago),  prima  che  si  manifesti  la  bratli- 
cardia,  e  in  questo  caso  anche  la  durata  di  ogni  singolo  battito  cardiaco  è 
I)iù  lunga  del  normale  (propriamente  la  pausa  fra  un  battito  e  l'altro). 

In  alcuni  animali  (cane,  cavallo)  si  trovarono  differenze  quantitative  d'ef- 
fettf>  sul  cuore  fra  il  nervo  vago  sinistro  e  il  dt^stro,  quest'ultimo  più  at- 
tivo (Arloing  e  Tripier). 

K  molt(j  probabile  che  il  vago  eserciti  la  sua  azione  inibitoria  diretta- 
mente sulle  fibre  muscolari  mediante  le  sue  diramazioni  terminali. 

Nel  cuore  dei  mammiferi  si  vuole  esistano  delle  cellule  nervose  iK)ste  nella 
parete  posteriore  degli  atri,  in  prossimità  dei  limiti  atrio-ventricolari,  le 
quali  stimolate  hanno  un'azione  inibitoria  sulla  muscolatura  (Me.  William). 

Spesso  si  pose  il  quesito  sulla  natura  dell'azione  del  vago  sul  cuore,  e 
send)rerebbe  ch'essa  fosse  trofica  (anabolica),  come  lo  dimostrano  una  serie 
d'esperienze  compiuto  sugli  animali,  e  specialmente  quelle  del  Gaskell  sulla 
variazione  positiva  della  corrente  di  riposo,  svolgentesi  sotto  l'influenza  della 
stimolazione  del  vago  nell'atrio  della  testuggine. 

Al  sistema  (rinnervazione  cardiaca  appartengono  i  nervi  acceleranti  e  au- 
mentanti, la  cui  eccitazione  ha  per  effetto  un  aumento  del  numero  dei  bat- 
titi cardiaci  e  dell'altezza  delle  sistoli.  Il  centro  di  questo  apparato  nervoso 
giace  nel  midollo  allungato. 

Il  massimo  di  frequenza  del  battito  del  cuore,  che  si  ottiene  coH'eccita- 
mento  di  un  solo  nervo  accelerante,  non  è  maggiore  di  quello  che  si  ottiene 
per  il  contemporaneo  eccitamento  di  tutti  e  due. 

Quando  cessa  l'azione  dello  stimolo  che  agisce  sui  nervi  acceleranti  l'ef- 
fetto persiste  ancora  per  un  po' di  tempo;  l'effetto  postumo  della  stimola- 
zione del  simjìatico  è  assai  più  persistente  di  quello  della  stimolazione 
del  vago. 
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Heceiiteineiite  è  stato  messo  in  luce  un  nuovo  effetto  della  eccitazione  del 
Mvj^o  e  del  simpatico  nell'atrio  della  testuggine  palustre:  quello  di  rispettiva- 
mente elevare  e  deprimere  il  iono  ntrinle;  efletto  che  si  otterrebbe,  come 
})rimo,  con  stimolazioni  relativamente  più  deboli  di  quelle  necessarie  ad  ot- 
tenere gli  altri  effetti  (Hotiazzi). 

Anche  per  opera  de' fenomeni  r//^e««/ può  alterarsi  l'attività  cardiaca.  Sono 
i  ìierri  centri fìuflìi  del  cuore,  tanto  inibitori  che  acceleranti  (aumentanti),  che 
possono  venir  influenzati  per  mezzo  dei  nervi  centripeti  del  cuore  stesso  o 
di  altri  nervi  centripeti. 

I  nervi  centripeti  possono,  per  una  azione  riflessa,  determinare  un  rallen- 
tamento o  un  aumento  della  frequenza  dei  Imttiti  cardiaci. 

II  cuore  è  in  grado,  mediante  i  propri  nervi  centripeti,  di  mettere  in  at- 
tività dei  meccanismi,  che  mutano  le  condizioni  dell'apparato  circolatorio. 
Negli  animali  ^  il  nervo  depressore,  nell'uomo  il  ramo  esterno  del  nervo 
laringeo  superiore,  che  contengono  fibre  del  plesso  cardiaco. 

Se  anche  i  nervi  centripeti  del  cuore  non  riescono  a  procurare  delle  perce- 
zioni coscienti,  tuttavia  essi  provocano  dei  riflessi  generali  (Budge,  Goltz, 
ed  altri). 

si  provocano  «lei  riflessi  cardiaci,  come  si  è  detto  più   sopra,  per  eccita- 
mento di  altri  nervi  centri[)eti.  l^er  esempio,  l'eccitamento  del  moncone  cen- 
trale  del    tronco  del  vago  al    collo    esercita  un'azione  sul  cuore  :  non  sap 
piamo  ancora  donde  provengano  le  fibre,  che  esplicano  questa  attività  fun- 
zionale. 

V\  possibile  che  queste  fibre  provengano  dal  cuore  stesso,  o  abbiano  ori- 
gine da  altri  organi,  innervati  dal  vago,  e  quindi  appartengano  al  gruppo 
<lei  nervi  centripeti,  i  quali  conducono  al  sistema  nervoso  centrale,  da  tutti 
gli  organi  del  corpo,  gli  eccitamenti,  che  poi  vengono  ad  influire,  per  atto 
riflesso,  sul  cuore. 

Se  un  nervo  vago  è  intatto,  l'eccitamento  centrale  dell'altro  produce  nei 
mammiferi  un  rallentamento  dell'attività  cardiaca;  questo  fenomeno  manca 
se  anche  l'altro  nervo  vago  è  leso;  il  rallentamento  è  quindi  prodotto  da 
un  atto  riflesso  sul  vago. 

Anche  l'eccitimiento  dei  rami  del  vano  che  j>ro vengono  dai  polmoni, 
Come  pure  del  nervo  laringeo  superiore  e  del  laringeo  inferiore,  possono  de- 
terminare delle  alterazioni  nella  attività  cardiaca  per  via  riflessa.  Un  gon- 
fiamento forzato  dei  polmoni  determina  tachicardia^  che  negli  animali  scom- 
{•are  dopo  la  sezione  del  vago  :  un  aumento  di  pressione  intrabronchiale,  il 
parlare  a  voce  alta,  il  canto,  la  tosse  hanno  il  medesimo  effetto.  L'eccita- 
mento con  sostanze  chimiche  della  mucosa  dei  j)olmoni,  escluso  il  laringe 
produce  la  bradicardia. 

Lt'STU;.  —  Voi.  I.  —  55. 
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Anelie  i  nervi  del  simpatico  o^<ol•citano  un'azione,  per  via  rillessa,  sul  cuore; 
i  fenomeni  più  importanti  in  proposito  li  osservianio  coireccitaniento  del 
simpatico  addominale.  Si  hanno  azioni  riflesse  sul  vapro  eccitando  il  simpa- 
tico addominale;  e  per  questa  via  si  può  arrivare  fino  alla  cessazione  dei 
battiti  cardiaci.  Anche  l'eccitamento  deirli  splancnici  determina,  af^endt»  sul 
vago,  una  diminuzione  della  frequenza  dei  battiti  cardiaci  (Asp). 

Non  solo  l'eccitamento  dei  visceri  addominali,  a  nervi  viighi  intatti,  dei'M'- 
mina  una  diminuzione  dei  battiti  cardiaci,  ma  anche  il  gonfiamento  dello  sm- 
maco  ha  il  medesimo  effetto,  cosi  l'c^ccitamento,  per  qualsiasi  causi\,  della 
vescica  biliare  ;  l'irritamento  dei  bacini  renali  provoca  da  prima  un  au- 
mento, poi  una  sensibile  diminuzione  dei  battiti  cardiaci. 

Anche  i  nerri  sensitivi  hanno  un  duplice  effetto  sul  ritmo  cardiaca:  Io 
accelerano  o  lo  rallentano. 

L'eccitamento  di  questi  nervi  influisce,  molto  ijrobabilmente,  [»er  via  ri- 
flessa, sui  nervi  del  cuore.  Per  azione  di  stimoli  intensi  prevale  l'opera  dei 
nervi  inibitori  sugli  acceleranti  del  cuore  (Simanowskv).  Si  j)uò  afl'ermare, 
anche  in  base  a  recenti  ricerche,  che  i  nervi  centrifughi  «lei  cuore  tanto 
acceleranti  che  inibitori,  possono  subire  l'influsso,  che  viene  loro,  pervia  ri- 
flessa, da  tutti  i  nervi  centripeti. 

II  tri(/emino  ha,  fra  i  varii  nervi  sensitivi,  un'importante  azione  sul  cu»ne 
(Dogiel,  Frank,  Kratschmer).  Bastano  leggiere  sensazioni  «li  dolore,  che  par- 
tono da  un  ramo  del  trigemino  per  provocare  una  tavhicnrdiay  mentre  >e 
la  sensazione  dolorifica  (>  intensa  abbiamo  l'ettetto  opposto:  la  hraflicarf^ia. 
Persistenti  e  ripetute  sensazioni  di  dolore  possono  influire  in  modo  l'alale 
sull'azione  del  cuore. 

Anche  le  condizioni  della  psiche  possono  influire  per  ma  riflessa  sulla 
frequenza  dei  battiti  cardiaci:  (pieste  azioni  sono  esercitate  dal  cervello  sui 
centri  dei  nervi  cardiaci  e  non  dimostrano  certamente  che  l'attività  cardiaca 
sia  sottoposta  all'influsso  della  volontà. 

Farchanofl'  osservò  uno  studente  di  medicina,  in  condizioni  psichiche  e 
respiratorie  normali,  il  quale  era  capace  di  aumentare  o  diminuire  la  fre- 
quenza dei  battiti  cardiaci,  a  volontà.  Lo  s<»rivente  conobbe  a  \ienna  nel 
1882  un  collega,  il  dott.  Salonn'»  di  Pietroburgo,  al  quale  riusciva,  a  volontà, 
il  medesimo  fenomeno. 

Sotto  l'influsso  di  stimoli  di  varia  intensità,  che  agiscono  su  determinati 
punti  della  zona  motrice  della  corteccia  cerehralCy  si  ottengono  dei  turba- 
menti nella  frequenza  della  contrazione  del  cuore. 

Stimolando  fortemente  le  parti  più  profonde  del  corpo  fjnadrit/emino  •>  il 
nucleo  caudato  o  il  lenii/òrme  si  ha  la  òradicftrdia  (I)anilewsky>. 

Sono  tutti  questi  turbamenti  di  ritmo  (*ardiaco  i)er  atti  riflessi. 
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Anche  uiìWa.sfissia  si  verificano  tlei  «listurbi  di  ritmo  cardiaco,  dipendenti 
da  ^eccitamenti  dei  vasomotori  o  dei  nervi  inibitori  (iel  cuore,  o  dalla  nu- 
trizione d(dle  fibre  iimscolari  del  cuore. 

Anche  le  osculazioni  nella  pressione  del  sanf/ite  influiscono  sul  ritmo  car- 
diaco sia  accelerandolo,  sia  rallentandolo. 

Quando  la  pressione  santruigna  aumenta  rapidamente  vengono  eccitati 
i  ntM'vi  inibitori  oago)  e  gii  acceleranti  del  cuore.  Secondo  la  prevalenza 
dell'unt»  o  dell'altro  api)arato  nervoso,  prevarrà  la  bradicardia  o  la  tacht- 
car  dia, 

Gli  sperimenti  intorno  all'infhKMiza  della  pressione  sanguigna  sul  ritmo 
cardiaco  si  l'anno  sugli  animali  sottraendo  il  cuore  all'azione  del  sistema 
nervoso  centrale,  o  lasciandolo  in  unione  con  tutti  i  suoi  nervi. 

Ma  i  risultati  «li  ([uesti  si)erimenti  sugli  animali  non  si  i)ossono  senz'altro 
riferire  al  cuore  malato  dell'uomo.  In  questo  all'aumento  della  i)ressione  san- 
guigna il  cuore  risponde,  il  più  delle  volte,  con  un  aumento  di  frequenza 
del  ritmo,  i»iuttosto  che  cjui  un  rallentamento;  se  gli  ostacoli  nel  sistema 
vascolare  diven^'ono  enormemeute  piccoli,  allora  i  battiti  cardiaci  diminui- 
scono nella  frequenza,  piuttosto  che  accelerare. 

r.'»  dcf/enerasioni  del  sistema  nervoso  e  muscolare  del  cuore,  dipendenti 
da  varie  cause,  hanno  un  influsso  sui  disturbi  ritmici  «lei  cuore. 

Il  meccanismo  che  determina  i  disturbi  nella  sequenza  ritmica  dei  hai- 
titi  cardiaci  è  ancora  oscuro.  Per  l'uomo  si  devono  presumere  delle  gravi 
alterazioni  della  innervazione  e  della  nutrizione  del  cuore. 

(ili  sperimenti  del  Luciani  sul  cuore  dimostrarono  che,  in  determinate  cir- 
costanze, le  contrazioni  tiel  cuyre  si  presentano  a  grupi)i,  e  secondo  Rossbach 
e  Langendorff  send>ra  che  l'asfissia  abbia  un  hiMusso  su  questo  fenomeno 
ancora  oscuro. 

Ne  le  ricerche  elei  (iaskell  intorno  all'influsso  del  vago  sul  cuore,  né 
quelle  di    Donders   sul  ritmo  tleireccitamcnto,    hanno   portato   luce  in  pro- 

JKjsitO. 

II.  —  Alterazioni  neirpnenjia  della  contrazione  cardiaca, 

L'encri/ia  del  caore  si  ap[)rezza  dalla  quantità  di  sangue  ch'esso  espelle, 
in  una  unità  di  tenqx),  nel  sistema  arterioso,  premesso  però  che  gli  altri 
fattori,  sopratutto  l'ostacolo  da  vincere  da  parte  dei  vasi  sanguigni,  riman- 
gano inalterati.  Però  V energia  del  cuore  non  si  pai}  valutare  soltanto  dalla 
quantità  di  sangue  che  esso  manda  nei  vasi  arteriosi  durante  una  sistole, 
ma  anch(^  dalla  forza  e  ilalla  rapidità  con  cui  avviene  il  fenomeno.  Noi 
sappiamo  infatti  che  due  sistoli,  le  ([uali  espellano  dal  cuore  una  quantità 
eiiuale  di  sangue  con  eguale  pressitele  iniziale  nel  sistema  arterioso,  au- 
mentano, in  modo  ben  diverso,  la  pressione  arteriosa,  a  seconda  dei  la  rapi- 
dità nella  contrazi(me  del  cuore. 
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La  forza  e  il  lavoro  del  cuore  di  diversi  animali  furono  argomento  di  ri- 
cerche condotte  con  varii  meti^di  (vedi,  in  propiìsito,  Tigerslodt,  pag.  140). 
Si  afferma  che  durante  ciascuna  sistole  del  cuore  umano  vengano  lanciati 
nel  sistema  aortico,  in  media,  180  gi-ammi  di  sangue  (Vierordt)  e  che  la 
pressione  aortica  sia  di  200  mm.  di  mercurio. 

Qualora  si  ammetta  che  il  lavoro  del  ventricolo  desti'o  sia  Vg  di  quello 
che  produce  il  ventricolo  sinistro,  si  può  facilmente  calcolare  il  lavoro  ctun- 
plassivo  che  producono  queste  due  parti  del  cuore  in  una  unità  di  temjHi 
(Lukianow);  si  afferma,  che  il  lavoro  del  cuore  nelle  24  ore  sia  ili  02,208  chilo- 
grammetri ;  secondo  Zuntz  questa  cifra  è  esagerata,  non  corrisi>on(loiite 
alla  realtà. 

Tutti  questi  sono  dati,  per  quanto  riguarda  l'uomo,  molto  approssimativi. 

V energia  della  contrazione  del  cuore,  negli  animali  omeotermi  e<l  etoro- 
termi  indipendentemente  dal  ritmo,  sta  sotto  il  dominio  di  una  speciale  in- 
nervazione, detta  inotropa  dall' Engelmann. 

Coats  ò  stato  il  primo  a  dimostrare,  colFuso  del  manometro,  che  la  sist. -le 
del  cuore  della  rana  è  i)iù  debole  durante  Teccitamenti»  del  vago;  e  che 
quale  primo  effetto  dell'eccitamento  del  vago  si  i>resenta  una  diminuzione 
nell'energia  della  contrazione,  senza  che  si  rallenti  il  ritmo  del  cuore. 

Nell'eccitamento  del  vago  il  cuore,  durante  la  diastole,  ò  ancor  più  rila- 
sciato del  solito. 

Questi  risultati  ebbero  valida  conferma  in  ulteriori  ricerche  sui  ventricoli 
del  cuore  di  animali  eterotermi  (Heidenhain,  Gaskell),  e  si  potè  stabilire 
anche  per  il  cuore  dei  mammiferi  che  è  possibile  aumentare  e  diminuire 
la  energia  della  contrazione  mediante  l'azione  del  vago,  indipendentemente 
dall'aumento  o  diminuzione  della  frequenza  dei  battiti  cardiaci. 

In  generale  si  ammette  che  i  nerri  acceleratori  e  cpielli  moderatori  «lei 
cuore  abbiano  un  diverso  ufficio  :  i  secondi  diminuiscono  la  freqtienza  -lei 
battiti  cardiaci,  e,  per  lo  meno  in  qualche  sezione  del  cuore,  anche  l'am- 
piezza della  contrazione;  gli  acceleratori  provocan<ì  un  aumento  della  Ire- 
quenza  dei  battiti  cardiaci  e  dell'energia  tlella  contrazione. 

Pawlow  cercò  di  dimostrare  sul  cane  che  cpieste  quattro  (orme  di  attività 
cardiaca  dipendono  ciascuna  da  un  nervo  .specialCy  cosicché  si  avreh- 
■bero  quattro  specie  di  nervi  centrifughi.  Alle  conclusii»ni  del  Pawlow  a'ie- 
riscono  alcuni  fisiologi  e  patologi. 

I  maggiori  particolari  su  quest'argomento  si  trovan«>  nelle  pubblicazi«»ni 
di  Pawlow,  di  Lukianow  e  di  Tigerstedt. 

Ma,  essendovi  autori  i  quali  credono  che  i  vari  effetti  della  stimolazione 
dei  nervi  cardiaci  rappresentino  variazioni  di  un'unica  proprietà  generale 
dei  medesimi  (Murkens),  crediamo  essere  più  prudente  per  ora,  anzi  che 
di  varie  specie  di  fibre  nervose,  i)arlare  di  varie  categorie  di  eJTeiti  con!<e- 
cutivi  alla  stimolazione  dei  nervi.  Gli  effetti  finora  studiati  sono  stati  classi- 
ficati e  denominati  nel  seguente  modo  dall'Engelmann. 

a)  Ett'etti  cronotropi,  che  riguardano  cioè    il  tempo   della  sequenza  dei 
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baltiil,  e  che  si  operano  esclusivamente  noi  segmento  automatico  veno-sonoso 
del  cuore. 

h)  Effetti  inotropiy  che  indicano  variazioni  della  forza  delle  contrazioni 
cardiache. 

e)  Effetti  dromotropi,  riguardanti  la  propagazione  dell'onda  d'eccita- 
zione e  di  contrazione  lungo  il  tubo  cardiale. 

d)  Effetti  badmotropi,  che  interessano  rirrital)ilità  stessa  della  sostanza 
muscolare  del  cuore  « 

A  questi  il  Bottazzi  ha  aggiunto  una  5.*  categoria,  di  effetti  tonotro/ti, 
in  relazione  con  le  variazioni  del  iono  del  muscolo  cardiaco,  una  pvo- 
prietà  fisiologica  di  questo  altrettanto  importante  quanto  la  ritmicità,  la 
contrattilità^  la  conduttività  e  V irritabilità. 

Per  cause  morbose  Venergia  della  contrazione  sì  modifica  o  con  un  aumento 
—  ipercinesi  —  oppure  con  una  diminuzione  —  ipocinesi  —  della    intensità. 

Queste  alterazioni  si  presentano  s|)esso  nelle  medesime  condizioni  rnA\e 
quaU  appare  aumentato  o  diminuito  il  numero  dei  battiti  cardiaci. 

V  aumento  dell' energia  di  contrazione  si  trova  : 
a)   nelle  ipertrofie  primarie  e  secondarie  senzii  degenerazione   del   niu- 
scolo  cardiaco,  nelle  (juali  torme  il  ritmo  dei  Imttiti  i*»  spesso  malterato  ; 
/;)  nelle  nevrosi  del  cuore  ; 

e)  negli  stati  maniaci  accompagnati  da  tachicardia  ; 

d)  nello  stadio  iniziale  della  rebl)re  in  malattie  infettive. 
La  diminuzione  dell' energia  di  contrazione  si  trova  : 

a)  nelle  varie  forme  di  sincope  ; 

b)  negli  ammalati  che  superarono  una  malattia  cardiaca  grave  ; 

e)  nei  processi  febbrili  protratti  ; 

d)  nelle  varie  degenerazioni  del  muscolo  cardiaco; 

e)  in  alcuni  stati  di  depressione  nervosa  ; 

/)  negli  ultimi  periodi  delle  malattie  infettive  fel>brili  (difterite). 
Sul  meccanismo  di  formazione  di  queste  anomalie  nella  energia  di  con- 
trazione del  cuore  abbianK»  conoscenze  scarse;  è  molto  probabile  che  l'oiù- 
gine  di  questi  disturbi  funzionali  si  debba  cercare  non   solo   nella    innerva- 
zione del  cuore,  ma  anche  nelle  sue  condizioni  di  nutrizione. 

111.  —  Alterazioni  nel  carattere  della  contrazione  cardiaca. 

Le  alterazioni  nel  carattere  della  contrazione  del  cuore  sono  (luelle,  elio 
si  manifestano  con  dei  rapporti  anormali  di  tempo  fra  i  singoli  elementi  di 
un'unica  rivoluzione  cardiaca. 

Dalle  ricerche  fisiologiche  conosciamo  che  il  periodo  sistolictwliastolico 
del  ventricolo  nell'uomo,  il  cui  polso  ha  la  frecjuenza*  di  74-1)1  battiti  al  mi- 
nuto, ha  la  durata  di  0,327-0,301  secondi,  mentre  in  un  uomo  con  ',\2  bat- 
titi al  minuto,  il  periodo  sistolico-diastolico  ventricolare  ha  la  durata  di  0,307- 
0,325  secondi. 

La  durata  della  sistole  (periodo  sistolico  più  diastole)  si  fa  più  breve  quando 
ò  maggiore  la  frequenza,  ma  non  è  i)ro|)orzionale  a  questa. 
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Se,  in  seguito  ad  un  lavoro  mus(*olare,  viene  accelerata  l'attività  cardiaca, 
la  durata  del  periodo  sistolico-diastolico  ventricolare  non  diminuisce  di 
molto.  Se  la  fre(juenza  dei  battiti  sale  da  (>3  a  124  al  minuto,  la  durata  del 
periodo  sistolico -diastolico  scende  da  0,382  fino  a  0,191)  secondi. 

Secondo  Landois  nell'uomo  sano  e  coricato,  con  un  polso  di  55-05  pulsa- 
zioni al  minuto,  la  durata  del  i)eriodo  sistolico-diastolico  sarebbe  di  0,30(^ 
0,327  secondi. 

Nell'uomo  (con  una  frequenza  del  polso  di  70  battiti  al  minuto)  la  durata 
del  periodo  sistolici wliastolico  sarebbe  di  0,371)  secondi  e  quella  della  dia- 
stole di  0,483  secondi  lEdgren). 

Da  (jucste  osservazioni  e  da  altre  (Tburston,  Stockmann)  risulta  che,  non 
ostante  le  rilevanti  oscillazioni  nella  frequenza  del  polso,  la  durata  del  pe- 
riodo sistolico-diastolico  ventricolare  rimane  meravigliosamente  costante. 

1  nervi  cardiaci  hanno  certamente  un  influsso  sulla  durata  del  perio<K» 
sistolico-diastolico  del  ventricolo.  Queste  modificazioni  di  frequenza  avven- 
gono principalmente  a  spese  della  [)ausa  totale  del  cuore  M. 

Eccitando,  negli  animali,  il  nervo  vago  con  stimolo  di  tale  intensità  da 
produrre  un  rallentamento,  ma  non  la  sospensione,  dell'attività  cardiaca,  si 
osserva  che  tanto  la  diastole  (pausa),  quanto  la  sistole  hanno  una  durata 
più  lunga  del  solito  (King). 

I^  durata  del  periodo  sistolico-diastolico  e  della  pausa  dei  ventricoU  è  più 
lunga  doi>o  l'eccitamento  del  vago,  che  non  prima,  ma  l'aumento  della  du- 
rata ò  più  accentuato  nella  pausa  (Frey). 

Coll'eccitamento  dei  nervi  acceleranti  del  cuore,  si  accorciano  in  durata 
il  periodo  sistolico-diastolico  e  la  pausa  dei  ventricoli  :  però  quest'ultima  in 
grado  maggiore  (Uaxt). 

Ecco  i  risultati  ottenuti  da  Baxt. 

Cuore  normale, 

Diirnta  <lellii  sistole  Durata  della  tlirtstolo 

(iHTÌmlo  HÌstolico-diast-olico)  voiitricolan*  (pausa)  veiitricolarf 

0,253  se(».  0,209  sec. 

0,255    »  0,202    » 

0,247    »  0,205    » 

0,250    »  0.338    » 

Kccitaraento  dei  nervi  acceleranti  del  cuore. 

Durata  della  sistole  Durate  della  diasti^le 

(I»en(MÌo  «iatoliro-diaatolico)  ventricolaixì  (pausa)  ventricolart" 

0,210  0,044 

0,203  0,051 

0,188  0,068 

0,188  0,074 

Ad  onta  delle  rilevanti  varietà   nella  frequenza   del   polso,    le   variazioni 

1)  Va  rnraiiìeutnto  elio  vi  è  uim  pama  totius  cordis  brevissima,  che  esiste  sempre 
ipiaiido  l'attività  cardiaca  è  anche  inediocreraeiite  accelerata,  e  durante  la  qnale 
tutti  i  Mcgmenti  cardiaci,  dal  seno  venoso  al  ventricolo,  sono  immobili. 
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nellti  durata  del  periodo  sistolici ndiastolieo  sono  ristretto  entro  confini  limi- 
tatissimi, in  un  solo  individuo,  come  pure  in  diversi  individui  della  stessa 
specie  ;  assai  più  che  non  Io  siano  le  variazioni  nella  durata  della  pausa 
ventricolare. 

I  mutamenti  nella  fref/uen^a  del  polso  avvengono  principalmente  a 
carico  della  pausa  e  solo  in  minima  parte  a  carico  del  periodo  sistolico- 
diastolico. 

Trascorso  il  periodo  sistolico-diastolico  iìeì  ventricolo,  il  cuore  rimane  in 
(luiete,  in  una  i)ausa,  la  cui  durata  dipende  sopratutto  dalla  sequenza  dei 
battiti  cardiaci,  poiché  essa  diminuisce  coll'acceleramento  e  aumenta  col 
rallentamento  del  cuore.  La  [)ausa  è  interrotta  dalla  contrazione  deirli  atri; 
questa  è  di  breve  durata  e  subito  dopo  la  sei?ue  tiuella  dei  ventricoli  (Ti- 
gei'Stedt). 

K  noto,  come  in  condizioni  normali  il  cuore  batta  in  tre  tempi:  il  [»rimo 
tempo  della  rivoluzione  cardiaca  appartiene  al  primo  tono  ;  il  secondo  è  dato 
da  una  breve  pausa  e  dal  secondo  tono  ;  il  terzo  tempo  è  una  pausa 
più  lun^a,  che  divide  il  secondo  tono  di  una  rivoluzione  dal  primo  della  ri- 
voluzione  successiva. 

In  un'alterazione  del  cuore,  che  si  chiama  emhriocardiay  questo  carat- 
tere della  contrazione  del  cuore  scompare,  e.  invece  di  tre,  abbiamo  due 
tempi  :  i  due  toni  sono  di  eguale  intensità  e  tindjro,  la  ditlerenza  tra  le  due 
pause  si  eguaglia  (Huchard). 

Spesso,  ma  non  sempre,  havvi  contemporaneamente  la  tachicardia  con 
circa  1()0  battiti  al   minuto. 

Vembrìocardf'a  si  ha  in  alcune  malattie  infettive  (tifo addominale),  talora 
nelle  affezioni  croniche  del  cuore,  e  in  qualche  avvelenanjento. 

Uembriocardia  ha  una  tjenesi  ancora  incerta,  ed  é  probabilmente  provo- 
cata da  un  eccitamento  dei  nervi  acceleranti  e  deWansa  Vìeussenii,  che  fa 
parte  dei  nervi  acceleranti   (Baxt). 

B.  —  Dissociazioni  funzionali  del  cuore. 

Le  conoscenze  che  abbiamo  sui  centri  nerrosi  intrarardiaei  ci  insegnano 
che  le  varie  sezioni  del  cuore  posseggono  un'attività  ritmica  e  un  f)roprio 
automatismo  più  o  meno  sviluppato. 

Tuttavia  queste  sezioni  non  pulsano  con  un  ritmo  corrispondente  alla  pro- 
[►ria  potenzialità,  ma  bensì  pulsarlo  in  armonia  col  ritmo  di  quella  sezi(»ne, 
che  possiede  l'automatismo  più  svilup[)ato  :  obbediscono  a  quest'ultima  se- 
zione, che  rappresenta  la  guida  del  battito  cardiaco  (Tigerstedt). 

Quindi  l'automatismo  delle  altre  sezioni  del  cuore  non  è  che  potenziale, 
e  non  ha  valore  in  condizioni  del  tutto  normali  di  quest'organo. 
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l  turbamenti  <li  questa  armonia  o  coordinazione  cardiaca  cliiamansi  dis- 
Hoeìazloni  funzionali  del  cuore. 

Le  dissociazioni  funzionali  cardiache  si  presentano  non  raramente  nel- 
l'uomo, nel  cuore  del  quale  si  osservano,  di  conseguenza,  disturbi  nell'attività 
che  si  limitano  a  singole  sezioni. 

Un  esempio  di  queste  torme  morbose  rappresenta  la  cosidetta  emisisiolia 
iniermittente  (Leyden,  Malbranc),  nella  quale  talvolta  i  due  ventricoli  si  con- 
traggono sincronici,  altre  volte  non  (>  attivo  che  il  ventricolo  destro.  Questo 
disturl)0  funzionale  si  osserva  in  alcuni  vizi  cardiaci  (insufficienza  della 
valvola  bicuspide,  ipertrofia  e  dilatazione  del  ventricolo  destro). 

Nelle  neurosi* tipiche  motrici  (malattia  del  Basedow),  nelle  neurosi  tipiche 
sensorie  (stenocardia)  si  presentano  alterazioni  parziali  (modificazione 
delle  dimensioni  di  singole  sezioni  del  cuore),  che  scompaiono  negli  inter- 
valli in  cui  la  funzione  del  cuore  non  è  alterata  (Hotkin). 

Una  contrazione  asincronica  dei  ventricoli  si  manifesta  nella  enusi^tolia 
etcrocronicay  fenomeno  cjuesto  che  riceve  dai  clinici  una  interpretazione  in- 
certa (Leyden,  Bozzolo). 

I  dati  anatomici  e  clinici  di  cui  disfK^niamo  sulle  dissociazioni  funzionali 
ilei  cuore  non  sono  sufficienti  per  spiegare  il  meccanismo  di  formazione  di 
questi  disturbi;  si  arriva  meglio  alla  meta  mediante  la  patologia  speri- 
mentale. 

I  fisiologi  intrapresero  degli  sperimenti  sugli  animali  a  sangue  caldo  — 
trascuriamo  qui  (juelli  sugli  animali  a  sangue  freddo  —  sulla  coordi- 
nazione delTattivitìi  cardiaca  in  rapporto  ai  centri  intracardiaci,  indipen- 
dentemente dal  sistema  nervoso  centrale. 

L'eccitamento  diretto,  con  una  corrente  imlotta  tetanizzante,  delle  pareti 
dei  ventricoli,  produce  nei  mannìiiferi  un  mutamento  curioso  nell'attività 
ritmica  del  cuore.  La  contrazione  di  tutte  le  fibre  non  è  sincrona,  ma  alter- 
nante, sorgendo  così  un  movimento  ondulatorio  della  parete  ventricolare; 
forma  di  contrazione  che  venne  chiamata  delirium  cordis  (Ludwig  e  Hoffai. 
Quando  cessa  lo  stimolo,  che  determinò  questa  alterazione,  il  ritmo  ritorna 
normale,  purclK"*  l'intensità  e  la  durata  dello  stimolo  non  abbiano  prodotto 
la  morte  dell'animale  per  delirium  cordis. 

II  delirium  cordiSy  che  si  jirovoca  anche  facendo  passare  correnti  d'in- 
4Ìuzione  tetanizzanti  attraverso  la  gabbia  toracica  intatta,  insorge,  se- 
condo Kronecker,  per  le  lesioni  prodotte  al  centro  coordinatore  del  cuore 
(Kronecker,  Schmey,  Lée  e  Gley),  che  dovrebbe  risiedere  nel  termine  infe- 
riore del  terzo  superiore  del  sotto  ventricolare;  mentre,  secondo  le  dottrine 
mioceniche,  sarebbe  un  efletto  d'uno  squilibro  funzionale  delle  fibre  mu- 
scolari. 

Me.  William  fa  dipendere  il  delirio  del  cuore,  non  già  dal  sistema  ner- 
voso intracardiaco,  ma  dall'azione  che  esercita  lo  stimolo  elettrico,  teimic*) 
o  meccanico  sulla  muscolatura. 
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\'ii]l)ian  osservò  iio^li  anininli  un  delirio  dcijli  atri  isolatoy  che  però  si 
rimetto  rapidamente  al  normale. 

(ili  sperimenti  sul  de/iriiim  cordis  depili  animali  sconsigliano  Tapplicazione 
di  correnti  indotte  nella  reji:ione  cardiaca  dell'uomo  (Tigerstedt). 

Anche  V apparato  nervoso  estracardiaco  è  compartecipe  alle  dissocia- 
zioni funzionali   del  cuore. 

11  cago  esercita  differenti  influssi  sulle  varie  sezioni  del  cuore:  fenomeno 
questo  non  ancora  interpretato  in  modo  soddisfacente,  poiché  venne  stu- 
diato principalmente  su^li  animali  a  sangue  freddo. 

Sappiamo,  da  (luesii  studi,  che  gli  effetti  dell'eccitamento  del  vago,  di  so- 
lito, riescono  [»iil  forti  negli  atri  che  nei  ventricoli  ;  questi  pulsano  ancora, 
mentre  quelli  pulsano  appena  o  sono  già  in  (luiete. 

iiaskell  osservò,  eccitando  il  vago,  la  sospensione  nella  trasmissione  dello 
'Stimolo  da  una  sezione  del  cuore  alla  susseguente,  e  William  osservò  nei 
mammiferi  un  ritmo  dei  battiti  [)iii  rapido  nell'atrio  che  nel  ventricolo, 
benché  quest'ultimo  avesse  conservata  la  sua  eccitabilità  normale:  lo  sti- 
Hi'tlo,  in  questo  caso,  non  veniva  trasmesso  da  una  sezione  all'altra. 

Anche  l'eccitamento  «lei  soli  nervi  acceleranti  può  produrre  una  disso- 
ciazione cardiaca  (Pawlow):  il  ritmo  degli  atri  si  fa  in  questi  casi  più  ra- 
pido, mentre  i  ventricoli  non  aumentano  le  pulsazioni. 

Altri  studi  sperimentali  su  (piesto  argomento  li  dobbiamo  a  Dobroklovvsky. 

si  può  determinare,  mediante  Vasfissia,  una  dissociazione  funzionale 
del  cuore  e  precisamente  Venii.sistolia,  Nei  conigli  curarizzati  e  con  i 
n^rri  va(jhi  tagliati,  Temisistolia  si  presenta  col  seguente  carattere:  da 
prima  si  contrae  il  ventricolo  sinistro,  indi  il  destro,  poi  nuovamente  il 
sinistro  e  così  di  st»guito  i)er  alcuni  minuti,  senza  che  avvengano  contrazioni 
(ibrillari  del  muscolo.  Nell'asfissia  gli  atri  si  vedono  contrarsi  7  o  8  volte 
«li  più  dei  ventricoli  (Lukianow). 

Infine  alcuni  vogliono  che  certe  dissociazioni  funzionali  del  cuore  ab- 
biano origini»  da  lesioni  dei  suoi  vasi  coronari, 

K  noto  che,  nell'uom*»  e  negli  animali  superiori,  vi  sono  due  arterie  coro- 
narie, la  destra  e  la  sinistra,  che  partono  dall'aorta.  Il  cuore  sinistro  viene 
irrigato  esclusivamente  dall'arteria  coronaria  sinistra  ;  il  cuore  destro  dalla 
arteria  coronaria  destra,  e  da  im  ramo  dell'arteria  coronaria  sinistra  che  va 
a<l  una  piccola  sezione  del  suo  ventricolo. 

Sono  noti  dalla  fisiologia  i  numerosi  e  molteplici  sperimenti  intrapresi 
legando  uno  o  l'altro  dei  rami  principali  delle  arterie  coronarie,  e  i  disturbi 
nella  coordinazione  dell'attività  cardiaca  osservati  dopo  quest'atto  operatorio: 
i I-regolarità  di  contrazione  del  ventricolo  sinistro  con  l'arteria  coronaria 
compressa  o  legata,  <»  contrazioni  fibrillari,  vermiformi,  peristaltiche  delle 
fibre  muscolari  del  ventricolo  e  dell'atrio,  fino  a  cessazione  completa  della 
contrazione  del  ventricolo  e  dell'atrio  sinistro,  mentre  il  destro  si  contrae 
(piasi  regolarmente  [doliriiun  cordis). 

LibTiG.  —  Voi.  L  —  50. 
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Questi  turbamenti  funzionali  si  credono  oggi  dipendenti  non  già  da  di- 
sturbi di  nutrizione  conseguenti  alla  legatura  delle  coronarie,  ma  piuttosto 
dovuti  a  quelle  lesioni  della  parete  nuiscolare  del  cuoi'e,  che  sono  inevita- 
bili durante  il  difficile  e  delicato  atto  operatorio,  che  si  ctmipie  sugli  ani- 
mali. Prova  ne  sia  che  le  dissociazioni  cardiache  credute  conseguenza 
della  legatura  delle  arterie,  si  hanno  parimenti  producendo  delle  lesioni 
nella  parete  dei  ventricoli,  senza  impedire  la  circ( dazione  del  sangue  nelle 
arterie  coronarie  e  senza  lederle  in  alcun  modo. 

Secondo  alcuni  osservatori,  i  disturbi  dell'attività  dei  ventricoli,  in  seguito 
alla  legatura  di  una  coronaria,  sono  cagionati,  più  che  dalla  lesione  del  mu- 
scolo stesso,  (hi  quella  dei  nervi  che  in  (|uello  decorrono  iLukianow  ed  altrii. 

Gli  esperimenti  compiuti  sulle  coronarie,  comprimendo  o  legando  l'una  o 
l'altra,  dimostrano  che  i  disturbi  funzionali  che  ne  derivano  sorgono.  [>iù 
che  per  opera  dell'impedito  afflusso  del  sangue,  dalle  l(\<ioni  anatomiche 
accessorie  dell'atto  operatorio,  e  non  contribuiscono  a  ren«lere  facile  l'in- 
terpretazione dei  disturbi  funzionali  e  della  morte,  che  avviene  nell'uomo 
artetto  da  stenosi  dei  rami  delle  arterie  coronai'ie,  a  sviluppo  cronico. 

Queste  stenosi  dei  vasi  cortmari  apportano  dei  disturl»i  di  nutrizione  del 
muscolo,  che  si  manifestano  con  metamorfosi  di  varia  natura  e  necrosi 
degli  elementi  muscolari,  atrofìa  o  neoformazione  di  tessuto  connettivo. 

Appunti  bibliografici. 

Non  si  può  intraprendere  lo  ^itudio  dei  disturbi  fnnzituiali  nella  eircolazione  «lei 
Hangae,  senza  le  conoscenze  Jisioloffichc  delPar«j:onjento.  Si  consulti  perciò  sulla  fun- 
zione meccanica  del  cuore,  *^  precisamente  sul  mrceanismo  della  contrazione  cardiaca, 
sulla  sequenza  dei  movimenti  del  cuore,  sulla  durata  dello  varie  fasi  d«dla  rivoln- 
zione  cardiaca,  il  lavoro  dì  Lauoi'ssk  nel  Dictio»nairc  de  PA//«io/rt//iV  jmr  Charles  Ki- 
cliet,  t.  IV,  Paris,  1899,  dove  si  trova  raccolta  tutta  la  principale  hibliooratia  ^u 
tutti  questi  argomenti. 

SulPinnervazione  del  cuore  e  particolarmente  sul  sistema  nervoso  intracardiale. 
sul  sistema  nervoso  extracardiale,  intorno  all'azioni*  sul  cuore  del  nervo  pueinue- 
gastrico,  sull'azione  dei  nervi  acceleranti,  intorno  ai  nervi  centripeti  del  cuore,  iu- 
torno  all'azione  dei  nervi  sensitivi  sul  cuore,  sulle  teorie  d'innervazione  del  cuori' 
ed  altri  argomenti  afrtni  si  ciuisulti  K.  1)k  ('vox.  Dictionnaitr  dv  Phi/siologu,  t.  IV, 
Paris,  1899. 

Sono  necessarie  parimenti,  per  lo  studio  della  patologia,  le  nozioni  sulla  Hsiolctjd* 
generale  del  cuore,  segnatamente  quelle  che  interessano  la  natura  della  coutrazioiie 
cardiaca,  e  la  ritmicità  del  muscolo  cardiaco.  A  (]uest<»  proposito  si  legga  Bottazzi 
e  Faxo  nel  IHctminaiir  (t.  IV),  sopra  citato.  Si  vegga  inoltre  Biutazzi:  Fiaiolo^io 
di'l  cuorv  l'mbrioHdU'j  Pubblicazioni  del  K.  Istituto  8ui)eriore,  1897,  nel  «piai»-  laver» 
sono  ricordata»  anche  le  ricerche  di  Fano  sul  cuore  embrionah*. 

KoLLETT,  Fisiologia  {circoìazionv  e  sangue),  nell'Hermann's  Handlmcli  der  Phy- 
siologie  1881-86. 

ViKKOKDT,  Anat.  phifHtolog.  u.  phifsikaliHchc  Daini  n.  Tahellvn,  Jfua,  1893. 

TiGERSTEDT,  Die  Fhif Biologie  dea  KreiftlaufeSy  Lipsia,   1893. 

Intorno  ai  disturbi  funzionali  dolPazione  cardiaca  vedi: 

Glacz,  Taehijchardie^  Inaug.  Dissert.,  Wiirzburg,  1888. 
Sl^K,   Traile  dea  maladiea  da  coeur,  t<nn.  I,  Paris,  1889. 
GkrhajìDT,  Malattie  del  cuore  (ed.  ted.),  Vienna  e  Lipsia,  1891. 
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(tHossmaxx,  Uvbcr  die  Arnderung  der  Herzarheit^  dtirch  centrale  lieizung  von  Ner- 
?7M.  Zeitwclir.  f.  klin.  Med.  1897. 

EiciiiioRST,  Patologia  e  terapia^  Voi.  II  (ed.  itul.),  Milano,  1895. 

HiUHARi),  Maladie  dtt  coeur  et  de  vaiaseaus  (ult.  ed.  fr.),  Paris,  1^9. 

WiTWicKi,  Z€it8chr.f.  klin,  Med.,  1895.  (Trutta  delh*  malattie  fuiizioDali  del  cuore). 

OiT,  Taehffcardie,  Pruder  Med.  Woeh.,  1882. 

(tRob,  Bradffcardie,  DiMitscli.  Areli.  f.  klin.  Med.,  42. 

liiKGKL,  Hradgcardie  (rontiene  molti  dati  sulla  diminuzione  di  frequenza  dei  bat- 
titi ««ardiaei  e  la  h'tteratiua),  Zeitnelir.  f.  klin.  Med.,  Voi.  17. 

Sullr  alterazioni  nel  ritiiio  e:irdiaeo  si  eonsultino  oltre  i  trattati  di  tisiol<»);cia  Hopra 
eitati  : 

Knoll,  Sitsungsberichte  d.    lì'iener  Akad.^  LXVI,  III  Abili. 

Si'ALLiiTA,  Azione  della  bile  sui  nwrimenti  del  cuore,  Arehivio  per  le  Seienze  Me- 
dieli.',  XI. 

Preisexdokker,  Deutsch,  Archir  f.  klin.  Med.y  Voi.  27. 

f  lEiN'RlCUS,  ZeitHchrift  /.  Biologie y  V<d.  26. 

His  und  KOMBEKG,  Forlschritte  d.  Med.,  189Q. 

Francols-Franck,  Arch.  de  phgaiol.  nomi,  e  patii.,  1889. 

Si  eonsulti  inoltre  pajr.  360-361  «bd  Lukianow,  Allg.  Patholog.  des  GefHsusiistem, 
Lipsia,  1894. 

Hkcschex.  Jena,  1898.  (Tratta  della  dottrina  dell'aritmia)  (ed.  tetl.). 

Per  le  alterazioni  nelPeuer^i^ia  e  nel  earattere  dell'attività  eardiaea  si  eonsultino 
oltre  1  Trattati  spet'iali  juìi  volte  rieordati  e  speeialmente  quello  di  Tkierstedt, 
e  l'altro  di  LrKiAXOw,  le  seguenti  i>nbblicazioni  : 

ZuxT,  Die  Erniihrung  den  Herzens  und  ihre  Besiehnngen  zu  aeiner  Arbeiislei- 
ftungen,  Leipzig,  1892. 

Romberò,  Deutach.  Arch.  f.  klin.  Med.,  Voi.  18. 

V.  BAsrii,  Allg.  Pkgs.  n.  Pathol.  den  Keeinlaufes,  Wi«'u,  1892. 

Pawl(>W,  Kieerebe  pnbblieate  in  p<'riodici  russi  e  rieordate  ampiamente  dal  Lu- 
KIAXOW  (1.  e.). 

WiN'CKLER,  Zeitschr.f.  klin.  Med.,  1898. 

Si  ]  lassi  no  inoltre  in  rivista  gli  Archires  de  ph  tisiologie  normale  et  pathol. ,  del  1888-1900, 
e  VAreh.  f.  exper.  Pathol-  u.  Pharmakologie,  dal  Voi.  XX  in  poi,  Hbidenhain, 
Pfliiger's  Archir,  Voi.  XXVII,  dove  vi  sono  molti  lavori  su  questo  argomenti». 

SnlPembrioeardia  : 

i  Dimmela  ere,  De  Vaccéleration  cardiaque  extrème,  Bruxelles,  1883. 
friLLET,   f)e  Vemhrijocardie,  Tlièse  de  Paris,   1888. 

Sulla  dissoeiazione  canliat-a  e  snHe  alterazioni  delle  coronarie,  ecc.,  si  eonsulti: 

ìtEBATEL,  Recherehes  exp.  sur  la  circulation  dans  les  artères  coronaires,  Tbèse  de 
Paris,  1872. 

Leydrx,   Virchow's  Archic,  Voi.  44,  65. 

Malbrax*',  Deutsch.  Archiv  f.  klin,  Med,,  1877. 

Ib)ZZOLO,  Arch.  per  le  Scienze  mediche,  Voi.  I. 

1Tnvei{RICHT,  Si/8toHa  alternans,  Berliuer  klin.  Woeb./  1890. 

KiEGBL,  Zar  Lehre  ron  der  Herzirregularitdt  nnd  htcongruenz  in  der  Thiiiigkeit 
4fr  hfiden  Htrzhdiften,  Wiesbaden,  1S91  (lavoro  molto  importante  die  tratta  didla 
^lirt^44K5iazione  eardiaea). 

KxOLL,  Sitzungsberichte  d.    ÌHener  Akad,,  1890. 

ScHATiLoKK,  Ueher  die  verschiedenartige  Formen  der  functionelle  Dissociation  des 
Hi  r zeus.  Zeitsebr.  f.  Biologie,  1899  (raeeoglie    la    lett<'ratura    reeentissima  snU'argo- 

llU'Ilto). 
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CoHNHEiM  o   Schulthess-Kkchbkug,   Virchoic^s   ArchìVf    V*»l.    LXXXV    («huix*- 
jjut'nzo  (IclPocclusioiie  dello  coronarie). 

FKXO<fLio  o  I)RO<tOUL,  Archiv,  ital.  de  Bioloffie,  Vtil.  IX. 

HiiBER,   Firchow^s  Archiv,  Voi.  LXXXIX. 

WiECZOVEE.  Inaug.  Dissertai,  (treifswalil,  1891  (sulle  «'oroiL'iii*'). 

Bettklheim,  Zeitschr,  f.  klin.  Med.,  Voi.  XX. 

Heuschen,  Znr  akuten  Dilatation  ferii»  AlkooholIIn'ZfH,  etc,  Jena,  1898. 


CAPITOLO  li. 


I  vizi  cardiaci  e  loro  consegaenze  per  il  cuore 
e  per  la  circolazione  sangnigna. 

Vizi  cardiaci  in  generale.  —  Dottrina  delle  con»pensa«ioni  cardiache  e  i  distnrlii 
nella  compensazione  cardiaca.  —  InsuftìeienKa  esclusivamente  funzionale  del  cuore. 
—  Cause  dei  vizi  cardiaci.  —  Xatiira  ed  entità  dei  fenomeni  circolatori  provo- 
cati dai  vizi  cardiaci.  —  Intorno  ai  vizi  cardiaci  d'ori^cine  nervosa.  —  Affezioni 
idiopatiche  del  cuore. 

A.  —  Dei  vizi  caudiaci  in  generale. 

I  vizi  cardiaci  si  riconoscono  dai  disturbi  funzionali,  che  presentai*  irli 
ostii  e  rapparecchio  valvolare  del  cuore.  P.  opinione  generale,  liencln"^  <"iii- 
battuta  (li  recente  da  qualcuno,  che  si  debbano  defniire  cpuili  vizi  car«havi 
soltanto  quelle  alterazioni  funzionali,  che  sono  cairionaie  da  modiftcacfoni 
permanenti  anatomiche  del  cuore,  e  non  quelle  alterazioni  funzicmali  val- 
volari, che  derivano  da  semplici  disturbi  funzionali  di  contrazione  dei  niu-oli 
papillari,  disturbi  che  rendono  insudicienti  temporaneamente  le  rispeiiivp 
valvole  (Hotkin). 

Per  maggiore  chiarezza  sarà  opportuno  ranmientare  che  i  vizi  eariliaci 
si  dividono  in  due  gruppi  fondamentali:  in  quello  che  comj>rende  le  atena^^f  — 
ristriniji menti  —  dcf/li  ostii,  e  in  quello  che  comprende  la  insafìiciema  -  //<- 
completa  chiusura  —  dr^lF apparecchio  va/roiffre. 

Secondo  la  sede  della  malattia,  si  distinguono:  stenosi  delTostio  cardiaco 
sinistro,  o  delle  valvole  aortiche  ;  insufficienza  delle  valvole  mitrali,  o  Mìe 
seminulari  dell'aorta,  ecc.;  si  hanno  inoltre  combinazioni  di  insufììcienza 
con  stenosi  della  mitrale,  insufficienza  e  stenosi  della  valvola  della  ai-reria 
polmonare  ed  altre  combinazioni  ancora. 

Nelle  malattie  del  cuore  si  possono  riscontrai^  tytte  h»  c«>mbinazio!ìi  di  al- 
terazione del  lavoro  cardiaco,  e  (lueste  sono  ancora  più  rilevanti  alloivh»^ 
alle  alterazioni   del  cuore  si  associano  (incile  dei  vasi  arteriosi. 

II  cuore,  con  vizi  valvolari,  deve  eseguire  un  maggiore  lavoro  di  prima: 
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espellere  dai  ventricoli  una  maggiore  (quantità  di  sangue,  o  è  costretto,  nel 
contrarsi,  a  vincere  un'aumentata  resistenza,  senza  che  per  giunta  il  nu- 
mero dei  periodi  sistolici-<liastolici  diminuisca  o  si  allunghi  la  loro  durata. 
In  (juesti  casi  si  formano  —  nelle  rispettive  sezioni  del  cuore  —  delle  ìper- 
trofie.  Cosi  ad  esempio  nella  stenosi  dell'ostio  aortico  si  ha  l'ipertrofìa  del 
ventricolo  sinistro,  e  una  ipertrofia  si  ha  parimenti  nel  ventricolo  sinistro 
allorché  la  valvola  mitrale  é  insufficiente.  Talvolta,  comesi  vedrà  in  seguito, 
ripertrofìa  della  parete  ventricolare  o  «luella  degli  atri  è  preceduta  da  una 
dilatazione  della  relativa  cavità  cardiaca. 

Nel  cuore  quindi  c'ò  senza  dul)bio  la  tendenza  a  vincere,  non  solo  rau- 
menio  delle  resistenze  circolatone  che  ad  esso  si  oppongono,  ma  anche  gli 
efTetti  deiraumentato  riempimento  delle  sue  cavità  (come  avviene  nella  insuf- 
ficienza delle  valvole),  mediante  un  maggiore  svolgimento  di  forza,  lasciando 
possibilmente  invariato  il  tempo  normale  della  circolazione  sanguigna. 

Come  mai  questo  eccesso  di  lavoro  richiesto  dal  cuore,  per  vincere  insolite 
resistenze  circolatorie  o  insoliti  riempimenti  delle  sue  cavità,  provoca  un 
necessario  aumento  nell'attività  del  ricambio  materiale,  e  un  conseguente 
aumento  di  volume  —  ipertrofia  —  della  muscolatura  cardiaca? 

Una  soddisfacente  spiegazione  tli  questo  fenomeno  ci  dà  la  dottrina  delle 
compensazioni  cardiache,  la  quale  ò  collegata  a  quella  dei  disturbi  nella 
compensazione  cardiaca. 

B.  —  La  dottrina  delle  compensazioni  cardiache 

E   1    DISTURBI   NELLA   COMPENSAZIONE   CARDIACA. 

K  un  fatto  più  volte  dimostrato,  e  ch'ebbe  ormai  luminose  conferme  spe- 
rinnentali,  che  gli  organi  del  corpo  animale  ben  di  rado,  e  soltanto  in  via 
eccezionale,  esplicano  la  massima  energia  di  lavoro  di  cui  essi  sono  capaci. 

Questa  capacità  di  cui  dispone  un  organo,  e  che  in  condizioni  fisiologiche 
viene  ben  raramente  utilizzata,  chiamasi  fòrza  di  riserra. 

Questa  forza  di  riserva,  comune  al  tessuto  muscolare,  a  quello  epiteliale, 
^hiaiiclolare,  nervoso,  ecc.,  è  anche  propria  dell'apparato  circolatorio,  il 
quale,  a  sua  volta,  è  atto,  in  determinate  circostanze,  ad  etrettuarc  un  lavoro 
eccezionalmente  energico. 

Similmente  come  ciascun  organo  effettua  un  lavoro  specifico  —  ì  muscoli 
si  contraggono,  gli  elementi  ghiandolari  secernono  —  del  pari  anche  la  forza 
di  riserva  «li  ciascun  organo  è  specifica.  E  cosi  anche  il  cuore,  chiamate» 
air  improvviso  a  superare  delle  maggiori  resistenze  circolatorie,  si  dovrà  di 
conseguenza  contrarre  con  maggiore  energia  e  più  di  frequente  ;  egli  quindi 
a<iatta  la  propria  energia  di  contrazione  all'aumento  di  lavoro,  che  da  esso 
si  ricfiiede. 

Con  cAù  il  cuore  si  accomoda,  mediante  la  sua  forza  di  riserva,  alle  nuove 
esigenze  di  aumentato  lavoro. 
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Alla  constatazione  di  questi  l'enonif^ni  ci  condussero  principalmente  le 
esperienze  del  Rosenbach,  che  ricorderemo  più  tarili. 

Sulla  modalità  con  cui  avviene  questo  adattamento  o  accomodamento  del 
cuore  non  regna  accordo  fra  i  patologi. 

V.  possibile  che  la  nuova  più  energica  contrazione  del  nmscolo  cardiaco 
si  compia  in  seguito  all'azione  del  nuovo  potente  stimolo  che  agisce  sull'ap- 
parecchio nervoso  del  cuore  {innervazione  extracardiaca)  ;  oppure,  come  piut- 
tosto si  tenderebbe  ora  ad  ammettere  (v.  Frey,  Krehl,  Homberg),  agendo  lo 
stimolo  anormale  direttamente  sulle  fibre  muscolari  del  cuore. 

Nella  prima  ipotesi  la  forza  di  riserva  verrebbe  quasi  sprigionata  me- 
diante la  mediazione  riflessa  di  un  apparato  nervoso:  nella  seconda  ipotesi, 
senza  l'influsso  del  sistema  nervoso,  per  0[)era  di  una  forza  inerente  al- 
V apparato  muscolare  automatico  proprio  del  cuore.  A  favore  di  questa  ultima 
ipotesi  sta  l'osservazione  che  l'adattamento  del  cuore  si  compie  durante 
una  contrazione  sistolica,  in  un  tempo  minore  di  (piello  che  richiede  il 
compimento  di  un  atto  riflesso  (v.  Frey). 

\.s.  potenzialità  di  accomodamento  del  muscolo  cardiaco,  quando  aumenta 
il  lavoro  che  questo  deve  produrre,  è  direttamente  proporzionale  alla  sua 
forza  di  riserva.  Un  cuore  allenato  all'aumento  di  lavoro  avrà  sempre  una 
maggiore  quantità  di  forza  di  riserva  di  quello  non  allenato. 

Fin'ora  noi  abbiamo  conside-rato  (luel  i»rocesso  di  adattiimento  o  accomo- 
damento che  si  svolge  nel  cuore  allorché  esso  riesce,  ad  onta  degli  improv- 
visi nuovi  ostacoli  della  circolazione  (resistenza  circolatoria),  a  mantenere, 
mercè  la  sua  forza  di  riserva,  un  giusto  equilibrio  nel  sistema  circolatorio, 
ma  non  abbiamo  considerato  la  parte  che  prendono  i  vasi  sanguigni, 
allorché  queste  nuove  improvvise  condizioni  appaiono  nel  sistema  circo- 
latorio. 

hi  tal  caso,  si  stabilisce  talvolta  l'equilibrio  circolatorio  anche  per  virtù 
di  uno  dei  molteplici  meccanismi  regolatori  del T organismo,  E  vediamo  un 
esempio  di  tal  fenomeno  quando,  aumentata  sensibilmente  la  pressione  in  un 
circoscritto  territorio  vasale,  diminuisce,  per  via  riflessa,  quella  di  un  altn^ 
territorio  vasale  corrispou' lente  ;  alleggereuflo  cos'i  il  lavoro  del  cuore 
stesso. 

La  proprietà  di  adattamento  del  cuore,  nonché  l'attività  dei  meccanismi 
regolatori  speciali  ilei  sistema  vasale  sanguigno,  si  esplicano  bene  spesso 
durante  la  funzione  normale  complessa  del  sistema  circolatorio  e  respira- 
torio. K  quindi  l'organismo  sano  quello  che  più  specialmente  si  accomoda, 
mediante  la  forza  di  riserva  inerente  al  nuiscolo  cardiaco  e  ai  suoi  mecca- 
nismi regolatori,  alle  mutabili  esigenze  della  vita  normale. 

Ma  l'attività  dei  congegni  regolatori  fisiologici  non  basta  quando,  per  un 
ostacolo  morboso  —  per  esempio  in  seguito  alla  rottura  di  una  valvola 
cardiaca  —  il  danno  che  ne  deriva  al  sistema  circolatorio  é  divenuto  per- 
manente. 
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Allora  al  danno  l'uiiziunale,  al  disturbo  patologico  vien  posto  riparo,  e 
Tequilibrio  circolatorio  si  ristabilisce  mediante  un  comi»enso:  V ipertrofìa 
eo rape nsato ria  del  cuore.  E  cos'i  al  difetto  cardiaco  viene  provveduto,  in 
parte  almeno,  con  un  duraturo  aumento  di  energia  di  lavoro  del  cuore:  la 
sua  forza  di  riserva,  che  durante  Io  .stato  fisiologico  di  quiete  o  di  moto  del- 
r  organismo  non  veniva  completamente  utilizzata,  ora  entra  subito  in 
azione. 

Un  cuore  con  un  ri^io  rn/rolare,  ma  fornito  di  una  valida  ipertrofia  comi)en- 
satoria  possiede  anch'esso  una  certa  forza  di  riserva  nelle  sue  fibre  musco- 
lari e  tale  da  renderlo  capace  di  adattarsi,  entro  certi  limiti,  alle  esigenze 
della  vita  normale:  ma  qui  i  limiti  di  accomodamento  sono  però  molto  più 
ristretti  che  nel  cuore  normale,  giacche  la  forza  di  risiM'va  di  un  cu(»re  con 
«lifetto  valvolare  è,  nonostante  l'ipertrofia,  cos'i  piccola,  che  nelle  mutal)ili 
esigenze  della  vita    essa  viene,  in  un  dato  momento,  a  mancare. 

Se  si  esaurisce  al  fine    qualsiasi    muscolo    cardiaco    normale,  che  sia   di 
necessità  obbligato  ad  un  lavoro  di  contrazione    massima^  tanto    più    facil- 
mente ciò  avverrà    al   cuore    aftetto   da    vizio,   che   0»  obbligato    freciuente 
mente  ad  un  lavoro  massimo  o  quasi. 

Quando  nel  cuore  con  difetto  cardiaco  viene  momentaneamente  a  man- 
care la  forza  «li  riserva,  si  ha  un  disturbo  nella  compensazione,  il  quale, 
alle  volte,  rimane  eostante,  e  porta  alla  perdita  della  compensazione  e,  infine, 
al  silenzio  dell'attività  cardiaca. 

11  disturbo  nella  compensazione  va  bene  distinto  dalla  semplice  insuffi- 
cienza cardiaca,  come  si  ha  in  un  cuore  perfettamente  normale  nella  sua 
struttura  e  nel  suo  funzionamento  valvolare,  il  quale  diviene  semplicemente 
insufficiente,  in  seguito  ad  uno  strapazzo  acuto,  o  a  malattie  infettive 
febbrili. 

l*erò  anche  un  cuore  affetto  da  vizio  valvolare,  se  allo  stato  di  quiete 
dell'individuo  malato  produce  ormai  dei  gravi  disturbi  respiratori,  circola- 
tori, ecc.,  diviene  anch'esso,  nonostante  la  sua  ipertrofia  muscolare,  insulTì- 
cieiite  all'organismo  per  uno  squilibrio  nella  compensazione. 

Va  notato,  a  questo  proj)osito,  che  il  cuore  ipertrofico,  qualunciue  sia  la 
causa  di  questo  suo  stolto  (vizio  cardiaco,  arteriosclerosi,  nefrite  cronica, 
ipertrofia  idiopatica),  si  stanca  molto  facilmente;  esso  riesce  perciò  insuffi- 
ciente a  resistere  ad  ostacoli  che  un  cuore  normale  vincerebbe  senza  la  mi- 
nima difficoltai 

i^er  (luale  ragiouf*  il  cuore  ipertrofico  diviene  [)iù  facilmente  insti /fidente 
di  quello  normale? 

Que^^to  fenomeno  dipenderebbe  (Krehl  e  Romberg)  non  già  dall'iper- 
trofìa (BoUinger,  Kieder  ed  altri),  per  sé  stessa,  poiché  vi  sono  dei  mu- 
scoli  volontari  ipertrofici  che  giammai  divengono  insufficienti  (bicipite),  ma 
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ilall'esistenza  in  tali  cuori  ipertrofici  di  procossi    recenti   od  obs(ìleti  di  na- 
tura inliammatoria  e  degenerativa,  die  li  rendono  meno  resistenti. 

Sembra  perù  che  nei  casi  di  cosidetta  ipertrofìa  idiopatica,  quale  sì  ri- 
sc«)ntra  nell'alcoolismo,  nell'eccesso  di  alimentazione  odi  lavoro  muscolare, 
queste  alterazioni  delle  fibre  muscolari  sieno  tutt'altro  che  frequenti  (Rieder) 
eppure  anche  tali  cuori  divengono  insufficienti. 

Martius  opina  che  Forigine  dell'insufficienza  nel  cuore  ipertrofico,  C(m  vizi 
valvolari  di  poi  compensati,  si  deve  alla  poca  forza  di  riserva  cJi'esso  pos- 
siede; poiché  la  quantità  di  energia  necessaria  per  ottenere  il  manteni- 
mento 'duraturo  della  circolazione  in  un  tale  cuore  è  maggiore,  che  l'au- 
mento della  forza  prodotto  mediante  ri|>ertrofia. 

Martius  crede  inoltre  che  non  esistano  vere  ipei*trofie  idiopatiche.  In 
queste  forme  morbose  che  sorgono  secondariamente  in  seguito  ad  un  lavoro 
eccessivo  superiore  al  normale,  havvi  principalmente  una  dilatazione  del 
ventricolo. 

Kcco  come  egli  si  rende  ragione  dell'origine  del  disturbo  di  compensa- 
zione : 

Causa  il  vizio  valvolare  sorge  un  ostacolo  circolatorio,  il  quale  produce  un 
aumento  permanente  di  lavoro  per  il  cuore.  Mediante  la  forza  di  riseria  il 
cuore  è  da  principio  capace  di  far  fronte  a  tale  esigenza,  e  lavora  quindi  per 
un  po'  di  tempo  quasi  al  massimo.  Nessun  muscolo  può  ottemperare  a 
lungo  ad  un  lavoro  massimale  ed  esso  verrebbe  ad  essere  insufficiente,  se 
non  subentrasse  l'ipertrofia  delle  sue  fibre  muscolari.  Con  questo  avveni- 
mento si  ha  una  nuova  provvista  di  forza  di  riserva,  e  il  cuore  nello  staio 
di  quiete,  ad  onta  dell'ostacolo  circolatorio,  lavora  sotto  il  massimo;  esso  non 
si  stanca  e  si  accomoda  anche  ad  una  esigenza  improvvisa  di  maggior  la- 
voro. Si  ha  quindi  lo  stato  di  compensazione.  Ma  poiché  la  nuova  provvista 
di  forza  di  riserva  é  inferiore  di  molto  a  quella  quantità  di  forza  che  l'ostacolo 
circolatorio  esige  permanentemente  in  tutte  le  circostanze  della  vita,  cosi, 
nonostante  l'ipertrofia,  i  limiti  di  accomodazione  sono  per  un  lavoro  straor- 
dinario abbassati  permanentemente. 

Uii  tale  cuore  è  perciò  costretto  bene  spesso  ad  eseguire  un  lavoro  mas- 
simo. In  questo  fatto  il  Martius  vede  il  germe  della  insufficienza  cardiaca. 
<^uesto  sarebbe  il  principio  del  disturbo  di  compensazione. 

11  Martius  naturalmente  ammette  che  alle  conseguenze  dei  vizi  valvolari 
contribuiscano  anche  gli  ignoti  meccanismi  di  regolazione. 

K  certo  che  l'organismo  sopporta,  spesso,  senza  avvedersene,  gravi  disturbi 
nel  meccanismo  valvolare,  purché  la  compensazione  glielo  i>ermetta,  ma 
non  sempre  riesce  chiaro  in  f/ual  maniera  e  in  qual  parte  del  cuore  ar- 
renf/a  una  tale  compensazione  nei  siwjoli  vizi  valrotari. 

Se  noi  paragoniamo  fra  loro  le  opinioni  «lei  vari  osservatori,  vediamo  a 
questo  proposito  le  idee  le  più  opposte.  Vi  é  chi  dichiara  la  stenosi  aortica 
quale  vizio  il  più  facilmente  compensabile;  altri  l'insufficienza  mitralica, 
un  terzo  l'insufficienza  aortica.  Vi  é  chi  afferma  che  l'insufficienza  della 
mitrale  trova  la  sua  compensazione  nel  ventricolo  destro,  altri  che  in  tale 
caso  sia  compartecipe  il  solo  cuore  sinistro,  e  così  di  seguito. 
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Iji  po'  di  ordine  su  questo  argoniento  delle  compensazioni  dei  vizi  valve- 
laii  ci  venne  dallo  ricerche  metodiche  ed  esatte  di  Benno  Lewv,  tialle  quali 
risulterel>l>e,  die  i  vizi  valvolari,  non  gravissimi,  del  cuore  sinistro  vengono 
c(»m pensati  con  un  maggior  lavoro  del  solo  cuore  sinistro. 

Nello  stenosi  le  compensazioni  seguono  per  opera  deiripertrofia  ;  nelle 
iiìsìif)icienz(\  mediante  l'ipertrofia  e  la  dilatazione  di  determinate  sezioni  del 
i-ut»ro. 

Il  ventricolo  destro  ò  partecipe  nella  compensazione,  soltanto  nei  vizi  della 
mitralo.  (Quando  il  ventricolo  sinistro  diviene  troppo  debole  per  il  lavoro  che 
iXi'so  compiere,  il  vizio  non  è  più  compensabile. 

Noi  singoli  vizi  valvolari,  si  richiede  per  la  compensazione  (Benno  Lewy)  : 
1."  osella  stenosi  delle  valvole  somilunari  aortiche:  ipertrofìa,  senza  di- 
latazione, del  ventricolo    sinistro  ;  aumento  della   pressione   ventricolare  si- 
stnlica  (allungamento    «Iella  sistole,  accorciamento    della   diastole   del  ven- 
tricolo). 

2."  Nella  stenosi  della  valvola  mitrale: 

a)  vizio  lieve:  ipertrofia,  senza  dilatazione,  dell'atrio  sinistro;  aumento 
della  pressione  sistolica  nell'atrio  (accorciamento  della  sistole,  aumento  della 
<lia*itole  del  ventricolo  sinistro). 

b)  vizio  grave:  ipertrofia  e  dilatazione  dell'atrio  sinistro,  ipertrofìa 
M'Hza  dilatazione  del  ventricolo  destro  (accorciamento  della  sistole,  allunga- 
monto  della  iliastole  del  ventricolo  sinistro). 

3."  Nella  insul'ficienza  delle  valvole  semilunari  dell'aorta  :  dilatazione 
o  ipertrofia  del  ventricolo  sinistro  (accorciamento  della  durata  della  diastole 
veiitrioolare)  ;  aumento  della  pressione  sistolica  del  ventricolo;  il  sistema 
arterioso  dilatato;  aumento  della  quantità  di  sangue  arterioso;  oscillazioni 
forti  di  pressione  nel  sistema  vasale. 

\.^  Insufficienza  della  valvola  mitrale  :  dilatazione  ed  ipertrofìa  di  tutto 
il  cuore  sinistro,  senza  aumento  della  pressione  dell'atrio.  Quando  il  vizio 
("  molto  svilupi)ato  si  ha,  sotto  una  forte  dilatazione  dell'atrio  sinistro,  una 
ipiM'trofia,  senza  dilatazione  del  ventricolo  destro  con  un  aumento  della 
pressione  sistolica  noi  medesimo. 

C.    —   SULl/lNSUFFlCIENZA    ESCLUSIVAMENTE    FUNZIONALE   DEL   CUORE. 

\  \\  punto  ora  molto  discusso  dai  patologi  è  quello  se  esiste  una  insuffi- 
cienza puramente  t'nnzionaiey  senza  alterazioni  anatomiche  parziali  del  mu- 
sco/o cardiaco.  Krehl  o  Rouiberg,  in  seguito  ad  esami  su  sezioni  in  serie 
*\\  molti  cuori,  tendono  a<l  ammettere  che  i  disturbi  di  compensazione  sono 
pei*  lo  più  dovuti  ad  alterazioni  anatomiche  (neoformazione,  degenerazione) 
< Ielle  duo  parti,  di   tale  entità,  da  spiegare  il  fenomeno  morboso. 

La  qui^stione  «^  ancora  incerta  benché  sia  stata  sottoposta  a  nuovi*  ricerchi» 
anatomiche  e  sperimentali  (Kades wckv). 

Anche  i  tentativi  fatti  da  parecchi  osservatori  per  doterminai-e,  per  via 
sperimentale,  le  ipertrofie  cardiache,  non  portarono  ad  alcuna  conclusione 
detinitiva. 

I^UMlo.    —  Voi.   I.   —  ól. 
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D.  —  Le  cause  dei  vizi  cardiaci. 

1  rhi  cardiaci  conf/eniii  (salvo  quelli  che  hanno  orighio  da  uno  svilup]») 
embrionale  anormale)  e  quelli  oc^m/.s/^/ sono  por  lo  pUl  determinati  «la  proce^^^i 
infìammalori,  d'origine  baeterica,  «lell'endocardio.  Non  sono  pochi  i  mi- 
crobi, specialmente  quelli  api)artenenti  al  gruppo  dei  pio^^eni,  che  pn»vo- 
eano  le  varie  forme  di  endocarditi  (endocardite  verrucosa,  villosa,  iM)lipos;i, 
ulcerosa),  che  si  diffondono  agli  ostii,  alle  valvole»  ai  muscoli  papillari  e  alle 
corde  tendinee  del  cuore.  Il  processo  infiammatorio  si  estende  i>er  continuiti 
e  per  rontiguità,  a  seconda  dei  vari  rapporti  anatomici  che  esistono  fra  le 
varie  sezioni  del  cuore. 

Le  endocarditi,  se  non  conducono  alla  morte  del  malato,  lasciano  dei  ili- 
fetti  anatomici  nell'organo,  e  la  traccia  del  processo  si  riconosce  nel  mu- 
scolo cardiaco  anche  doj)o  anni. 

Per  maggiori  particolari  intorno  alla  eziologia  delle  endocarditi  si  consul- 
tino i  trattati  di  anatomia  patologica. 

E.  —  La  natura  e  identità  dei  fenomeni  circolatori 

PROVOCATI    dai    vizi   CARDIACI. 

Non  è  certamente  il  nostro  compito  quello  di  descrivere  i  fenomeni  «•:;- 
gettivi  o  soggettivi  che  si  presentano  nei  malati  airetti  da  l'una  o  l'altra 
forma  di  vizi  valvolari  ;  spetta  a  noi  invece  determinare  la  natura  e  Y entità 
dei  fenomeni  circolatori  locali  e  f/enerali  che  conseguono  ai  vizi  valvolari. 

Lo  studio  di  questi  fenomeni  si  può  intraprendere,  oltre  che  colle  osser\a- 
zioni  dei  sintomi  complessi  che  si  presentano  nei  malati,  per  due  vie  sf»e- 
rimentali:  o  per  eia  meccanica  seguendo  il  metodo  di  v.  Itaseli,  oppure 
Hperimentando  sufjli  animali. 

Gli  sperimenti  del  v.  Bsisch  verniero  fatti  su  un  modello  da  lui  eseguii, 
con  il  quale  si  possono  ricostruire,  ]>er  via  meccanica,  una  gran  parte  ilei 
fenomeni  circolatori  fondamentali,  ehe  invero  sono  pur  quelli  che  si  osser- 
vano sul  malato,  ma  non  si  [)ossono  riprodurre  così,  ad  arte,  tutti  i  r<Mi«»- 
meni  complessi  che  si  hanno  in  natura. 

Nei  cani  e  nei  conigli  narcotizzati  si  provocano  con  metinli  speciali  inn^ 
todoKlebs,  Stricker,  V.  Basch,Timofeie\v)  i  vizi  cardiaci  sperimentali,  con  la 
lesione  meccanica  delle  valvole  semilunari  dell'aorta,  della  mitrale  o  di  aiii>3 
valvole.  Seguendo  il  metodo  <li  Stricker,  si  apre  la  cassa  toracica,  e  dovendo 
attivare  allora  la  respirazione  artificiale,  non  si  può,  a  sperimenti  finiti, 
mantenere  in  vita  l'animale  avente  le  valvole  canliache  lese  ;  seguendo  altri 
metodi,  senza  aprire  la  cassa  toracica,  si  mantiene  l'animale  in  vita  i>er 
un  lungo  periodo  «li  temi)0,  e  si  possono  così  meglio  studiare  e  analizzarti 
gli  efìetti  della  lesione  cardiaca. 

Dalle  ricerche  sperimentali  con  ri  modello  del  v.  lUusch,  e  da  quelle  >uirli 
animali  intraprese  da  molti  osservatori,  si  deducono  non  pochi  fritti  ches«M-- 
v<»no  a  confermare  la  natura  di  alcuni  di  quei  fenomeni  che  si  osservano 
pure  nei  malati. 
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Si  andrelihe  troppo  oltre  il  compito  a  noi  prefisso  esponendo  partieolar- 
moute  gli  efletti  cireolatori  delle  numerose  possibili  combinazioni  e  compli- 
cazioni, che  possono  comparire  indubbiamente  nei  vizi  valvolari  cardiaci: 
neirinsuffìcienza  o  nella  stenosi  della  mitrale,  nell'insufficienza  delle 
valvole  aortiche  o  nella  loro  stenosi,  o  nei  vizi  valvolari  combinati  (tei 
ventricolo  sinistro  o  nei  vizi  valvolari  del  cuore  destro  o  in  quelli  combi- 
nati dei  due  ventricoli. 

Volendo  schematizzare  le  condizioni  della  circolazione  (jenerale  nei  vizi 
cardiaci,  senza  tener  conto  delle  circostanze  determinate,  nei  singoli  casi, 
dalla  forza  di  riserva  e  dall'innervazione  vasomotoria  o  da  altri  fattori,  che 
modificano  le  condizioni  meccaniche  della  circolazione,  conviene  affermare 
che  nelle  affezioni  valvolari  e  degli  ostii  del  cuore  sinistro,  la  quantità  di 
sanarne,  che  passa,  in  una  unità  di  tempo,  attraverso  tutti  i  capillari  del  coqx) 
ò  inferiore  al  normale;  la  velocità  della  corrente  sanguigna  ò  minore  del 
normale,  particolarmente  nei  capillari  del  piccolo  circolo.  Nel  grande  e  nel  pic- 
colo circolo  si  trovano  sensibili  differenze  nella  pressione  sanguigna  dei  ca- 
pillari e  nella  quantità  del  sangue  contenuta  in  questi  vasi. 

Nei  vasi  capillari  poveri  di  sangue  del  grande  circolo  la  pressione  è  al 
di  sotto  della  norma;  nel  piccolo  circolo  invece  i  capillari  contengono  molto 
sangue  e  la  pressione  è  sopra  la  norma.  Nelle  affezioni  valvolari  e  degli 
ostii  del  cuore  destro  la  quantità  del  sangue,  che  si  trova,  in  una  unità  di 
tempo,  nel  piccolo  circolo  è  piccola,  e  i  vasi,  specialmente  quelli  venosi  del 
grande  circolo,  sono  ripieni,  mentre  la  parte  arteriosa  è  relativamente  po- 
vera di  sangue,  per  scarsità  di  sangue  nel  ventricolo  sinistro.  General- 
mente nei  vizi  cardiaci  del  cuore  sinistro,  arriva  a  quello  destro  una  quan- 
tità sufficiente  di  sangue,  mentre  nei  vizi  della  parte  cardiaca  destra  ne 
soffre  inmancabilmenie  quella  sinistra. 

Gli  sperimenti  fondamentali  sui  vizi  valvolari  artiflciali  si  debbono  al  Ro- 
.senbach,  al  v.  Basch,  a  Fran(;ois-Franck;di  recente  altri  sperimentatori  (Timo- 
foiew,  Bettelheim  e  Kauders  ed  altri)  si  occuparono  di  questi  studi. 

Nei  vizi,  cardiaci  artificiali  (sperimentali)  si  notano  non  pochi  fenomeni 
ccmiuni  anche  ai  vizi  cardiaci  naturali;  ciò  vale  tanto  per  la  stenosi  che 
per  la  insufficienza  delle  rispettive  valvole. 

Secondo  il  Rosenbach  ed  altri  osservatori  i  vizi  valvolari  artificiali  de^ 
terminati  (cane)  da  lesioni  o  da  distruzione  delle  valvole,  non  infiuiscono  sulla 
pressione  del  sangue  poiché,  appena  avvenuta  la  lesione,  come  avviene  per 
e?iempio  nella  lesione  delle  valvole  semilunari  dell'aorta,  subito  si  ristabi- 
lisce l'equilibrio  circolatorio  per  opei-a  della  forza  latente  di  riserva  insita 
1  lolle  fibre  muscolari  del  cuore. 

(>^uesta  sarebbe  una  prova  sperimentale  diretta  che  nel  cuore  esistono  a]^- 
[)arati  atti  a  ricomporre  il  perduto  equilibrio  nella  circolazione  del  sangue, 
prima  ancora  che  sorga  l'ipertrofìa.  Sempre  secondo  il  Rosenbach,  in  questi 
casi  di  vizi  valvolari,  l'ipertrofia  non  sorge,  come  da  alcuno  si  opina,  prima 
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ancora  della  dilatazione  della  cavità  ventricolare,  ma  bensì  viceversa.  K 
ciò  perchè,  essendo  la  ipertrofia  una  conseguenza  del  nia^^ior  lavoro  che 
deve  sostenere  il  cuore,  essa  non  si  sviluppa  airiniprovviso,  ma  gi*adaia- 
mente;  mentre  la  dilatazione,  che  è  il  primo  effetto  dell'aument^ito  riempi- 
mento di  sangue  delle  cavità  cardiache,  o  per  aumentato  afflusso  «luraniola 
diastole,  o  per  ostacolato  efflusso  nella  sistole,  sorge  prima  e   rapidamente. 

È  ormai  accertato  che  a  qualunque  turbamento  nella  circt)lazi(>ne,  dovui.» 
ad  un  vizio  valvolare,  si  associa  una  dilatazione  della  rispettiva  cavità  car- 
diaca compromessa  nel  processo,  ma  essendo  pure  accertato  che  la  forzit 
di  riserva  del  cuore  è  in  grado  di  fornire  immediatamente  il  maggior  la- 
voro necessario,  att(i  ad  espellere  dal' cuore,  a  valvole  lese,  una  aumentata 
quantità  di  sangue  con  la  anteriore  energia  e  velocità,  così  si  distinirin* 
questui  dilatazione  detta  primaria  idrostatica  o  relativa  (Rosenbach  .  da 
quella  dilatazione  permanente,  assoluta  che  pei-siste  anche  durante  la  si>i<>jf» 
dei  ventricoli. 

Che  l'equilibrio  nella  pressione  del  sangue  sia  sotto  l'influsso  della  maggior 
energia  di  lavoro  del  muscolo  cardiaco,  al  di  fuori  del  sistema  vasi )m«)i<»ru>, 
o  dei  nervi  vaghi,  lo  dimostrerebl)ero  recenti  ricerche  del  Timofeit^w, 
opposte  a  quelle  eseguite  da  Fran(;ois-Franck  nel  cuore  isolato  di  tar- 
taruga. 

Anche  nei  vizi  artificiali,  all'ipertrofìa  e  conseguente  comj»ensazione,  ><^ 
guono  bene  spesso  i  disturbi  nella  compensazione,  dovuti  senza  dubbio  tal- 
volta ad  alterazioni  anatomiche  nelle  fibre  muscolari  ;  alterazioni  che  p«"r»'» 
non  si  riscontrano  costantemente,  l  tentativi  fatti  per  <leterminare  negli  ani- 
mali con  vizi  cardiaci  artificiali,  mediante  l'alcool,  dei  disturbi  nella  com- 
pensazione, hanno  dato  risultati  molto  incerti. 

I  vizi  cardiaci  determinano  degli  effetti  secondari  su  varie  funzioni  d(»irorira- 
nismo,  alcuni  dei  quali  conosceremo  in  seguito,  altri  sono  argomento  della  pa- 
tologia speciale  medica. 

K.  —  Intouxo  ai  vizi  cardiaci  d'origine  nervosa. 

Si*  vuole  distinguere  (Teissier)  un'altra  categoria  di  vizi  cardiaci  di  ori'fine 
puramente  nervosa. 

Nel  giudicare  su  tale  possibilità  fa  d'uopo  ricordare  che  tla  quah-uno 
(Eichhorst,  Zander,  Fantino)  si  ammette  che  la  nutrizione  del  cuore  e  delle 
valvole  dipenda  dai  nervi  trofici  (nervi  vaghi),  e  che  nel  ffamjlion  nodo.svm 
nervi  vagi  si  vollero  vedere,  in  alcuni  casi  di  vizi  cardiaci  cronici,  notevoli 
alterazioni  flogistiche  e  degenerative. 

I  vizi  valvolari  di  supposta  origine  nervosa  si  trovarono  nella  impalisi 
agitante,  nella  malattia  del  Friedreich  e  nella  tabe  dorsale  e  nelle  affezioni 
nervose  d'altra  natura  nelle  quali  havvi  un  irritamento  del  midollo  spinale. 
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(i.  —  Intorno  alle  affezioni  idiopatiche  del  cuore. 

Destarono  ognora,  e  particolarmente  negli  ultimi  tempi,  l'interesse  del  pa- 
tologo, oltre  le  affezioni  valvolari  oi*a  ricordate,  anche  le  cosidette  aJTezioni  kìio- 
pntiche  i)  del  cuore,  le  quali  sono  per  lo  più,  se  non  sempre,  cagionate  da  uni» 
strapazzo  del  cuore  stesso,  come  si  osserva  nelle  persone  che  affaticano  eccessi- 
vamente i  loro  muscoli:  negli  alpinisti,  negli  atleti,  nei  militari  in  tempo  ili 
guerra,  ecc.  Non  vi  ò  più  dubbio,  che  questo  momento  etiologico  può  pro- 
durre direttamente  da  solo,  anche  in  persone  giovani  e  sane,  una  «p^r^ro///^/  e 
dilatazione  del  cuore  idiopatica;  e  fanno  conferma  di  tale  osservazione  i  casi, 
ormai  numerosi,  di  puro  strapazzo  cardiaco,  in  cui  non  eravi  assolutamente 
traccia  liè  di  ostacoli  circolatori,  né  «li  alterazioni  di  organi  (arteriosclerosi, 
nefrite,  vizìi  valvolari,  ecc.)  (Rieder). 

L'ipertrofia  e  la  dilatazione  idiopatica  del  cuore,  in  seguito  a  fatiche  ecces- 
sive del  corpo,  vennero  ammesse  da  Traube,  daHiermer,  da  Leitz,  da  Cursch- 
mann  e  da  altri  clinici,  negate  da  Duchek,  da  Bernheim  e  da  altri.  Mentre  molti 
osservatori,  in  base  a  reperti  anatomici,  ammettono  che  a  questa  ipertrofia 
eccentrica  del  cuore  prenda  parte  qualunque  sezione  del  muscolo,  Friedrich 
vuole  ch'essa  non  si  presenti  che  nella  parete  del  ventricolo  sinistro. 

Anche  sperimentalmente  si  tentò,  senza  evidenti  risultati,  di  determinare 
negli  animali  l'ipertrofia  e  la  dilatazione  del  cuore. 

11  momento  etiologico  più  importante  per  questa  forma  morbosa  ^  lo 
strapazzo  fisico  accompagnato  da  abuso  di  alcool,  ma  non  vanno  trascurate 
altre  cause,  come  gli  eccessi  sessuali,  ed  altri  influssi  nervosi. 

Per  ipertrofia  idiopatica  del  cuore  s'intende  adunque  quella  che  non  iS 
accompagnata  né  da  vizii  cardiaci,  né  da  alterazioni  flogistiche  o  degene- 
rative primitive,  nemmeno  microscopiche,  <li  alcuna  parte  del  cuore  o  di 
altri  organi. 

In  questa  forma  di  ipertrofia  idiopatica,  lo  sviluppo  del  muscolo  cardiaco 
è  proporzionalmente  superiore  a  quello  dei  muscoli  volontari,  anche  fra 
quelli  più  sviluppati. 

L'ipertrofìa  dei  muscoli  scheletrici  retrocede  facilmente,  come  si  sviluppa 
gradatamente,  mentre  quella  del  ('uore  si  sviluppa  con  mfi^fgior  rapidità, 
poiché  manca  la  lunga  pausa  del  riposo,  e  facilmente  diviene  insulti- 
ciente. 

Si  attribuisce  da  alcuno  all'aumentata  pressione  sanguigna,  che  non  viene 
vinta  dal  cuore,  la  causa  della  sua  ipertrofia  e  dilatazione.  K  certo  che 
la  elasticità  e  la  contrattilità  del  cuore  rappresentano  una  condizione  per  il 
Kuo  retto  funzionamento  :  la  parete  del  cuore  si    dilata   quando    diminuisco 


*)  Toio^  :iz  proprio;  aiO^  i-i  malattia. 
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l'elaj^ticità,  e  ipertrofìzza  quando  aumenta  la  contrattilità;  ma  ci  è  scono- 
sciuta la  causa  di  fatto,  che  conduce  a  questa  alterazione  nella  struttura  del 
muscolo  cardiaco. 
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CAPITOLO  III 
n  polso  arterioso  patologico. 

CouHiderazioni  generali  intorno  al  )»oIho  arteriono  nonnaie  e  istologico.  —  Metodi  di 
ricerca.  —  Varietà  «li  carattere  del  polso  nelle  ditterenti  regioni  del  corpo.  — 
Turbamenti  transitori  nel  carattere  «lei  ]>o1ho.  —  Polso  patologico  con  caratter 
persistenti.  —  Polso  capillare  e  venoso.     ^ 

A.  —  Considerazioni  genkrali  intorno  al  polso  arterioso 

NORMALE    E   PATOLOGICO. 

Come  è  noto,  i  movimenti  pulsanti  delle  arterie  sono  sincroni   con   quelli 
del  cuore  ;  perciò  le  alterazioni  funzionali  del  cuore   esercitano  un  grande 
influsso  su  di  essi. 

L'impulso,  trasmesso  dal  cuore  al  sangue,  si  ripete  per  lutto  il  sisK^nia 
circolatorio,  ma  il  polso  non  si  presentii  contemporaneamente  in  tutti  i 
punti  del  corpo,  poiché  la  trasmissione  dell'urto  richiede  un  certo  periodo 
i\ì  tempo. 

La  straordinaria  ditt'erenza  che  esiste  fra  il  [>olso  delle  arterie  nelle  diffe- 
renti regioni,  ilipende  principalmente  dal  modo  con  cui  l'onda  sanguigna  viene 
spinta  nel  sistema  arterioso,  dal  mo<lo  con  cui  essa  si  diffonde,  se  lenta- 
mente o  rapidamente,  nei  rami  in  cui  si  distribuisce,  e  dal  modo  con  cui 
viene  riflessa,  se  tutta  o  in  parte. 

I  movimenti  pulsori  si  estendono,  oltre  che  alle  arterie,  aiu'Iie  ai  vasi  ca- 
pillari e  alle  vene,  e  ciascun  orgaru»  del  corpo  muta  isocronicamente  col 
polso,  di  volume  e  ili  posto,  sel)l)ene  in  modo  appena  iH*rc<»ttil)ile. 

I  niutanienti  più  evidenti  si  osservano,  senza  duhhio,  al  collo  dell'uomo, 
nelle  grandi  fontanelle  del  bambino,  e  anche  negli  arti  inferiori  deiru(>mo, 
quando  siano  sospesi  in  un  modo  conveniente. 

Già  i  medici  «lell'antichità  attribuirono  all'esame  del  polso  una  grande 
imfK^rtanza,  ma  appena  negli  ultimi  50  anni  la  dottrina  del  polso  accpiistò 
un  valore  reale  nella  patologia,  con  le  ricerche  di  K.  H.  Weber  e  Vierordt 
sui   movimenti  delle  onde  nei  tubi  elastici,  e  con  quelle  del  Marey. 

A  base  delle  nostre  conoscenze  sul  polso  arterioso  patologico,  stanno  (pugile 
«sul  polsc»  nelle  varie  condizioni  di  vita  fisiologica,  alcune  delle  (piali  sarà 
op{M>rtuno  ricordare  nel  corso  di  questa  esposizione. 
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B.  —  Metodi  di  ricerca. 

Lo  studio  del  polso  arterioso  si  fa  col  suo  esame  immediato,    usando  tre 
metodi  : 

1.*^  direttamente  coir  ispezione  oculare  delle  arterie  j)ulsanti  (arterie 
del  collo,  temporali,  radiali)  e  così  si  avverte  la  frequenza  (numero  delle  pul- 
sazioni in  una  unità  di  tem|>o) ,  la  urandezza  del  polso  (ampiezza  del  mo- 
vimeìito),  e  la  forma  del  polso;  o,  se  si  tratta  di  piccole  arterie  o  vasi  ca- 
pillari, al  microscopio  nei  tessuti  trasparenti  ; 

•^.'*  mediante  V ascoltazione,  e  si  avvertono  i  toni  e  i  soffi; 
S.**  mediante  la  palpazione. 
I/osservazione  di  un  movimento  mediante  il  tatto  costituisce  un  processo 
molto  complicato,  poiché  sono  varii  i  sensi  che  vi  agiscono.  Però  con  questo 
mezzo  si  rileva: 

a)  la  topografia  del  polso:  il  numero  ed  estensione  dei  punti,  in  cui 
si  i)ercepisce  col  dito  il  movimento  puksorio  ; 

6)  la  forma  e  la  natura  del  corpo  pulsante  e  la  grandezza  del  i)ols4>: 
spostamento  della  [larete  su  cui  i>osa  il  dito  ; 

e)  la  frequenza  del  polso:  il  numero  delle  oscillazioni  in  una  unitiuli 
teujpo  (polso  trecpiente  e  polso  raro)  ; 

d)  la  durezza  del  polso  :  apprezzamento  delia  pressione  sanguigna 
massima  dipen<lente  dall'eìiergia  dell'impulso  cardiaco  e  dalla  resistenza 
ch'egli  deve  vincere  (polso  duro,  polso  molle),  mediante  la  compressione 
della  parete  del  vaso  sanguigno  : 

e)  il  corso  di  tempo  :  colla  palpazione  digitale  si  giudica  non  S')lo 
sul  numero  delle  oscillazioni,  ma  si  può  testimoniare  anche  sul  corso  di 
tempo. 

Colla  palpazione  digitale  inoltre  si  rileva: 

a)  che  alle  oscillazioni  pulsorie  principali  si  associano  delle  secon- 
darie. In  un  movimento  vi  sono  più  hattiti,  e  allora,  in  analogia,  si  ha  il  polso 
dicroto  o  tricoto  o  poi ic roto.  Di  fatto  il  polso  arterioso,  si>ecial mente  quello 
(Ielle  arterie  lontane  dal  cuore,  i"»  costituito  da  una  serie  di  vibrazioni  par- 
ziali, ma  mediante  il  dito  non  si  avvertono  che  due  battiti,  anche  questi 
soltanto  quando  la  vibrazione  secondaria  è  forte  e  non  segue  subito  alla 
principale,  mentre  col  metodo  grafico  si  hanno  risultati  più  completi. 

h)  si  testimonia  inoltre  :  la  natura  del  colpo  (maggiore  o  minore 
celerità,  dipendente  dalla  rapidità  in  cui  avviene  ogni  singola  contrazione 
cardiaca),  che  viene  ripercosso  al  dito.  Se  il  polso  dà  Timpressione  di  un 
coljK)  dato  da  un  pendolo,  che  lentamente  si  avvicina,  si  ha  ì\  polso  tardo  ; 
se  quella  come  di  im  colpo  dato  da  una  molla,  che  rapidamente  scritta,  si 
ha  allora  il  polso  celere.  Il  polso  celere  che  è  rapido,  saltellante,  si  osserva 
alloi'quando  l'aumenti)  tiella  pressione  nel  cuore  avviene  prestamente.  Sono  gli 
ostaci Oi  anormali  i eccettuata  la  stenosi  dell'aorta)  che  il  cuore,  normale  o 
ipertrofico,  deve  vincere,  (pielli  che  lo  spronano  ad  una  attività  celere,  che 
si  ritrova  nel  polso. 

e)  la  grandezza  del  polso  (dicendo  grandezza  del  polso  intendiamo  la 
<iuaritità  di  sangue  che  viene  lanciata  nel  sistema  arterioso  durante  la  si- 
stole ventricolare),  che  si  determina  coll'ampiezza  della  oscillazione.  La  gran- 
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(lezza  del  polso  si  modifica  secondo  la  frequenza  del  ritmo  :  se  questo  è  ra- 
pido il  polso  è  relativamente  piccolo,  se  il  ritmo  è  lento  il  polso,  di  regola, 
^  ^M'ande. 

Ma  per  l'analisi  particolareggiata  delle  fasi  di  un  movimento,  che  si  svolge 
in  uno  sj)azio  limitato,  non  è  bastante  Tosservazione  diretta  con  i  nostri  sensi, 
('  necessario  ricorrere  al  metodo  f/rqflco. 

Mediante  rpiesto  metodo  per  effetto  di  leve,  o  di  altro  mezzo,  il  movimento 
dato  dalla  pulsazione  viene  ingrandito  e  proiettato  su  una  superfìcie  adatta. 
Se  «juest'ultima  si  muove  in  direzione  opportuna,  vi  rimane  una  traccia  in 
forma  di  curva,  che  (*  sincrona  col  movimentt»  cardiaco  e  chiamasi  ciirra 
del  polso.  Ciascun  punto  <li  questa  curva  corrisponde  ad  un  diverso  momento 
di  ttMTipo,  e  non  (>  diffìcile  di  stabilire  i  relativi  rapporti  esistenti  fra  questi 
vari  momenti  se  la  superfìcie  scrivente  cammina  con  moto  uniformemente 
regolare.  Gli  af)parecchi  isfìgmometri,  sfigmoscopi  e  tonografi)  che  servono 
per  Tesame  del  polso  delle  arterie  periferiche  sono  noti  dalla  fisiologia. 
Xon  tutte  le  curve  HJUimotirdJlche,  che  si  ottengono  con  i  diversi  metodi 
d'indagine»  sono  di  facile  inter[>retazione  ;  le  ematografìche  ed  altre  sono 
Confuse  e  perciò  di  difficile  inter[>retazione. 

Mediante  il  metodo  grafico  si  può  ottenere  dalla  arteria  pulsante  una 
curva  pulsoria,  che  si  deve  interpretare  come  funzione  della  pressione  car- 
diaca, e  viene  «letta  curva  di  pressione  del  polso  (v.  Kries)  ;  tali  sono  le 
curve  dello  sfìgmogranuna,  il  tonogramma  e  la  curva  data  dal  manometro 
elastico. 

La  sHgmoii ratta  non  può  sostituire  la  palpazione,  poiché  quest'ultima  ci 
j)ormette  di  scoprire  dei  fenomeni,  che  rimangono  occulti  allo  sfigmografo. 
Invece  la  forma  del  polso  si  riconosce  di  gran  lunga  meglio  collo  sfigmo- 
^'i-afo,  che  registra  anche  il  decorso  di  tempo  della  pressione  sanguigna. 

Il  polso  delle  arterie  periferiche  presenta  varietà  di  aspetto  nelle  divei'se 
località  del  corpo,  più  o  meno  lontane  dal  cuore,  e  presenta  anche  dei  mu- 
tamenti nella  medesima  arteria  in  un  determinato  periodo  di  tempo. 

C.  —  Lk  varietà   di   carattere   del  polso 

NELLE  DIFFERENTI  REGIONI  DEL  CORPO. 

I.a  frequenza  del  polso  è  pn^ssochò  costante  nelle  varie  località  del  corpo, 
mentre  la  durezza  —  il  valore  massimo  della  tensione  —  e  la  grandezza 
del  polso  diminuiscono  proi)orzionalmente  nelle  arterie  più  lontane  dal 
cuore. 

Più  complicate  sono  le  <lifferenze  nella  forma  del  polso,  che,  come  si  t> 
«ItMto,  si  rilevano  colla  curva  sfigmografìca  (fig.  Ufi).  E  da  questa  si  arguisce 
cli#*,  in  condizioni  normali,  ciascuna  arteria  ha  la  propria  forma  di  polso;  e 
che  le  differenze  fra  le  arterie  di  varie  località  non  si  riferiscono  soltanto 
allit  grandezza  del  polso,  ma  anclie  al  numero,  alla  successione  di  tempo  e 
alla  grandezza  relativa  dei  singoli  vertici  della  curva. 

Nella  curva  si  distingue  il  primo  vertice  detto  primitivo  o  principale, 
<*lie  sarebbe,  col  primo  tratto  ascendente  della  curva,  l'espressione  della 
on  la  sanguigna,    che  viene   dal  cuore,   dalle   altre   punte   secondarie  della 

iA'i*Ti«.  —  Voi.  I.  -  r)S. 
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curva.  La  punta  più  evidente  del  tratto  discendente  chiamasi  elevazione 
dierotica.  Talvolta  questa  non  è  visibile;  quando  è  manifesta  essa  ha  una 
varia  grandezza,  in  confronto  al  vertice  principale,  e  una  posizione  di  ipnn)o 
molto  mutabile. 

f'  noto  che  Landois  opina  che  il  vertice  dell'elevazione  dicrotica,  da  lui 
chiamato  elevazione  di  rimbalzo,  sia  tanto  più  lontano  dal  vertice  principale, 
quanto  più  si  trova  lontana  dal  cuore  l'arteria  da  cui  si  ebbe  la  curva. 

S«^condo  Landois,  il  vertice  dicrotico  proviene  da  un'onda  centrifuj^a  cii«? 
rimbalza.  La  sistole  del  ventricolo  sinistro  determina  nell'aorta  un'onda 
centrifuga,  che  rapidamente  si  propaga  in  tutto  il  sistema  arterioso,  dilatandone 
le  pareti;  i  vasi  incominciano  ad  essere  rilasciati  appena  che,  per  la  chiu- 
sura delle  valvole,  non  venga  più  spinto  altro  sangue  nell'aorta.   Col  c«mì- 


A.  teniiioraic  . 


A.  rnUialr 


A.  pedidia  . 


Fijr.  Ilo.  —  SH^iio^^aiiiiiia  dell**  diverte  arterie  ueH»  niod«»ÌJim  jM'raonu. 
segnate  iiiiniedintamenti'  una  dopo  l'altra  (v.  l'Yey). 

trarsi  dell'arteria  la  colonna  liquida  è  sottoposta  ad  una  pressione,  si  forma 
un  movimento  verso  il  cuore,  trova  mi  ostacolo  nelle  valvole  semilunari,  si 
infrange  in  queste  e  si  forma  una  seconda  onda  centrifuga,  che  percorre 
tutto  il  sistema  arterioso.  Quest'onda  forma  la  elevazione  dicrotica:  quf^ta 
interpretazione  trova  opj>ositori,  e<l  è  tuttora  controversa  (Marey,  (ìrashev. 
Hoorweg,  Hùrsthle).  Vari  sono  i  fenomeni  della  curva  che  non  si  pos>^)no 
spiegare  ;  non  si  può  spiegare  facilmente  perchè  il  vertice  princij^ale  siì4 
talvolta  sottile,  appuntito,  altra  volta  largo,  ottuso;  perchè  il  tratto  discen- 
dente della  curva  pulsoria  sia  talvolta  più  inarcato,  altra  volta  più  avval- 
lato ;  perchè  talvolta  vi  sia  una  coincidenza  del  tempo  Ira  i  massimi  e  ì 
minimi  di  due  curve,  altre  volte  essa  manchi. 

Secondo  v.  Frey  e  v.  Kries  la  ragione  della  elevazione  dicrotica  deve 
cercarsi  alla  periferia,  v.  Frey  opina  che  l'onda  primitiva  venga  rif!e?^sa  lìalk 
})eriferia  (capillari),  questa  onda  rinculante  (retrograda)  urta  sulle  valvok 
semilunari  e  determina  la  seconda  onda  centrifuga,  che  si  ri[)roduce  iiell*' 
sfigmografo  sotto  forma  di  elevazione  dicrotica. 

Anche  sulle  onde  secondarie  regna  diversità  d'opinioni;  alcuni  le  c«ni"^- 
derano  come  e/erazioni  di  elaftticiià  dii)entlenti  da  oscillazioni,    che   si    f»>^ 
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man»)  nei  mutamenti  dello  stato  di  tensione  della  parete  vasale  (Landois)  ; 
altri  le  considerano  onde  riflesse,  che  hanno  origine  complessa. 

Si  vegga  in  proposito  la  monografia  del  Landois  e  il  libro  del  v.  Frey. 

Il  polso  si  studia  al  letto  del  malato  ;  ^\ì  sperimenti  sugli  animali  danno 
[>oca  norma  per  Tuomo.  11  polso  (^  sottoposto  già  nella  vita  normale  a  forti 
oscillazioni.  Sai  polso  ha  influenza  VaiticHà  cardiaca,  e  ciò  è  naturale  poiché 
il  polso  nasce  dal  cuore,  quindi  ogni  alterazione  deirattività  cardiaca  si  ri- 
specchia nel  polso. 

D.  —  Turbamenti  transitori  nel  carattere  del  polso. 

I  turbamenti  nella  contrazione  del  cuore  a  valvole  cardiache  intatte  pos- 
sono influire  sulla  durezza,  sul  volume  e  sulla  forma  del  polso. 

II  polso  si  Ja  duro  soltanto  sotto  alta  pressione  sanguigna,  cioè  quando 
il  cuore,  lavorando  con  la  dovuta  energia,  riempie  abbondantemente  il  sistema 
arterioso;  talvolta,  causa  emorragie,  o  per  perdita  di  liquidi  dal  corpo  o  per 
diminuzione  o  soppressione  <lel  tono  arterioso,  si  ha  invece  per  il  diminuito 
efflusso  di  sangue  dal  cuore,  un  polso  molle^  segno  di  bassa  pressione,  ad 
^nta  che  la  contrazione  del  cuore  sia  energica. 

La  pressione  si  eleva  nelle  arterie  e  il  polso  è  duro  in  seguito  a  trasfu- 
sione di  liquido  nell'organismo;  mediante  il  massaggio  dell'addome  o  per 
eccitamento  dei  nervi  vasomotori. 

Il  polso  è  molle  causa  la  bassa  pressione  originata  da  energici  e  prolun- 
gati eccitamenti  del  vago,  così  nella  tachicardia,  nei  febbricitanti.  11  volume  del 
polso  dipende  dalla  quantità  di  sangue  che  espèlle  il  cuore  e  dalla  durata 
della  sistole. 

La  quantità  del  sangue  che  viene  mandata  dal  cuore  si  distribuisce  nei 
singoli  tronchi  arteriosi  secondo  la  loro  praticabilità.  I  vasi  che  sono  con- 
tralti oppongono  un  certo  ostacolo  al  loro  allargamento  mediante  Tonda 
f)uIsatoria,  e  perciò  il  loro  polso  è  filiforme,  mentre  i  vasi  a  parete  rilasciata 
avranno  un  polso  {/rande.  Tali  sono  i  [>olsi  piccoli,  quasi  impercettibili,  delle 
arterie  superficiali  durante  il  brivido  che  si  manifesta  in  alcune  malattie 
infettive. 

In  polso  {/rande  si  ha:  nelle  emiplegie  recenti  dalla  parte  lesa;  sotto 
l'azione  dell'alcool  e  del  cloralio. 

Il  volume  del  polso  nelle  arterie  dipende  dalle  condizioni  delle  reflessioni 
(vedi  V.  Frey). 

Il  volume  del  i)olso  si  misura  col  pletismografo  o  col  tacografo  di  Mosso. 
Secondo  Mosso  il  volume  del  polso  è  mutabile,  per  varie  cause,  senza  che 
l'attività  cardiaca  ne  sia  alterata.  E  da  notarsi  che  la  quantità  del  sangue 
nel  corpo  è  pressoché  costante,  sicché  allorché  il  sangue  si  accumula  in  un 
territorio,  viene  a  scarseggiare  in  un  altro. 

Sidla  forma  del  polso  hanno  influsso  la  frequenza,  l'energia  <lei  battiti  car- 
«liaci,  e  la  pressione  prodotta  dal  muscolo  cardiaco. 

Per  l'irregolare  attività  del  cuore  si  hanno  le  seguenti  forme  di  polso: 

Il  polso  alternante,  che  risulta  da  un  alternarsi  di  sistoli  brevi  e  lunghe; 
il  polso  bi{/eminOy  che  é  dato  dalla  comparsa  prematura  di  una  nuova  si- 
stole nella  branca  discen«lente  di  una  curva  del  polso;  il   /joIso   irre{/olare. 


Digitized  by 


QoO^Qi 


460 


PARTK  IV. 


CAPITOLO  TERZO 


che  si  ha  quando,  per  irregolare  attività  cardiaca,  alcuni  battiti  man- 
cano, o  formano  gruppi  con  diastole  di  durata  disuguale.  E  irrep:olare  *"  il 
polso  paradosso  (Kussmaul),  che  risulta  da  un  rimpicciolimento  del  poi?^» 
ad  ogni  ispirazione,  cagionato  da  un  ostacolo  circolatorio   meccanico,    <^  il 


Vìg.  in. 

Fiff.  112. 

Fi>5.  111.  —  In  posizione  orizxontiile :  poUo  radiale  ;;raDde  sottodicnitico. 

Fig.  112.  —  A  setiere:  poho  radiale  piccolo,  dicroto  e  iperdicroto. 

Uomo  convalesceDte  di  polmonite  (86<'.  Sprengler). 

polso  dell' emlsùitolla,  che  è  dato  dalla  disuguale  attività  delle  due  parti  «lei 
cuore;  per  lo  più  ad  una  contrazione  del  cuore  sinistro  ne  seguomi  «Ine 
del  cuore  destro. 

La  respirazione f  la  posizione  del  f'orpOy  V attività  muscolare y  e  la  teiiinf*- 
ratura  esercitano  un  influsso  sul  polso,  e  in  special  modo  sulla  sua  forma. 


A  braccia  nlibasHate 


A  bracci»!  ttl7.ut<* 


1    M«C. 

_J 


FiK.  ua. 


SH^fmogranuiia  della  arteria  radiale  a  bnKMjia  «oUevat^* 
(sex-,  V.  Fi-ey). 


abliAA^atc 


l."  È  cosa  ben  nota  della  fisiologia  ([uale  iiiHusso  eserciti  la  respirazione 
sul  polso;  esso  si  esplica  in  due  modi:  aumentando  o  diminuendo  la  ^evì*^ 
delle  curve  del  polso,  e  alterando  la  forma  dei  singoli  \k>\s\. 

Le  alterazioni  della  forma  del  polso,  che  accompagnano  i  movimenti  rt^pi- 
ratori,  sono  state  bene  studiate.  1  mc^vimenli  respiratori  forti,  in  specie  com- 
piuti nei  conval(*scenti  e  nelle  poi^sone  di  cuore  debole,  fanno  cangiare  dapprima 
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la  frequenza  del  polso  :  i  battiti  cardiaci  (rispettivamente  il  polso)  sono 
frequenti  nella  inspirazione,  più  rari  nella  espirazione  (Klemensiewicz,  Rie- 
gei, Knoll). 

2,"*  La  posuione  del  corpo  ìnJUiisce  sulla  forma  tlel  polso.  Passando 
dalla  posizione  orizzontale,  nella  quale  il  polso  è  tardo,  alla  verticale,  si 
muta  la  forma  del  polso  (Rp;,  111  e  112).  In  quest'ultima  il  polso  si  fa  più 
frequente,  anche  se  la  posizione  del  cor[>o  venga  cambiata  con  un  movi- 
mento passivo.  Questi  fenomeni  sono  visibili  nei  convalescenti,  nei  quali, 
di  solito,  il  [X)lso  è  dicroto,  e  lo  diviene  più  spiccatamente  <lurante  e  dopc» 
il  cambiamento  di  posizione  del  corpo.  Un  cambiamento  di  forma  del  polso 
si  riscontra  anche  nei  singoli  arti,  quando  questi  vengano  sollevati  (Mg.  113), 


¥ig.  114.  —  Sfi^mogranima  della  radiale  in  alato  dì  quiete  (Oertel). 


Fìjj.  11').  —  Stlgmogranima  cubito  dopo  una  aftcen»lono  in  montagne  alte  (Oertel). 


»  J\XAJ\AiUJUUJUUUU/UU\JUU\^^ 

Fijr,  11«.  —  Polso  radiale:  a,  in  quiete:  b,  doi»o  una  lunga  eor$a  (Mann). 

(lelerminjmdo  cos'i  in  singoli  territori,   se  si  tratta   delle   braccia  nella    re- 
gione  ascellare,    un    ristagno    di  sangue.  Il  polso  radiale  normalmente  ca- 
tacrotico  si  fa  momentaneamente  o  por  qualche  tempo  anacrotico  (Urlichs, 
Meuli).  Particolari  su  questo  argomento  trovansi  nel  v.  Frey,  a  pag.  221. 
3.*^  //  lavoro  fisico  ha  pure  un  in/lusso  sul  polso  : 

Durante  il  lavoro  muscolare  (camminare,  saHre)  (fìg.  Ili,  1 15  e  110)  aumenta 
lo  scambio  materiale:  maggior  assorbimento  d'ossigeno,  e  aumento  nell'eli- 
minazione  dell'acido  carbonico,  e  conseguentemente  vi  è  anche  un  aumentc^ 
della  pressione  sanguigna,  che,  a  lavoro  finito,  ritorna  normale.  L'aumento 
della  pressione  sanguigna  non  è  più  tanto  forte  quando  vi  è  l'allenamento  a 
un  determinato  lavoro.  (  )ertel  osservò  un  aumento  della  pressione  sanguigna 
di  13  mm.  di  Hg.  al  principio  dello  sperimento,  per  una  salita  di  285  m.; 
<k)l>o  un  po'  di  esercizio,  con  un  aumento  di  6  mm.  di  Hg,  si  faceva  una 
salita  di  1030  metri  sempre  su  buona  strada  (tig.  115  e  IKb. 

La  frequenza  e  il  volume  del  polso  aumentano  anch'essi  col  lavoro  mu- 
scolare di  circa  50  per  cento.  11  volume  del  polso  è  rilevante.  Durante  un 
lavoro  fisico  esagerato  o  durante  una  coi-sa,  si  ha  talvolta  il  dicrotismo  del 
[)olso  o  uno  stato  analogo;  la  genesi  di  tal  fenomeno  non  riesce   facilmente 
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comprensibile.  La  forma  del  polso  è  in  rapporto  con  la  natura  del 
lavoro  fisico  (fig.  115,  IKi),  secondo  che  questo  mette  più  a  contributo  i  mu- 
scoli del  torace  o  quelli    degli    arti  inferiori,  ecc. 

K  noto  come  il  lavoro  muscolare  eccessivo  pare  predisix)nga  a  i[>ertrofie 
del  cuore  e  a  malattie  degli  organi  circolatori. 

1.^  La  temperatura  ha  un  influsso  sul  polso,  I  cambiamenti  della  tem[»era- 
tura  aml)iente  mutano  il  tono  dei  vasi  cutanei.  Le  temperature  basse  pro- 
vocano una  contrazione  delle  arterie  superficiali.  Inoltre  un  polso  piccolo 
si  osserva,  oltre  che  in  queste  condizioni,  nel  deliquio,  durante  il  vomito  e 
nel  brivido  febbrile,  stati  in  cui  si  abbassa  di  solito  la  temperatura. 

Invece  si  ha  una  dilatazione  delle  arterie  superficiali,  con  polso  frequente, 
tjrande  e  dicroto  in  quelle  condizioni  in  cui   nell'organismo   havvi    un    au- 


Priiua  del  liapio. 


Fig.  117. 


Dnrante  il  ha^uo  a  vapore. 
Polso  radiale  per  ottetto  di  bagno  a  vapore  (Wint^miU). 


mento  della  produzione  del  calore  (febì)re,  attività  muscolare)  o  quando  la 
temperatura  ambiente  è  elevata,  umida. 

11  dicrotismo  nel  polso  dell* arteria  radiale  è  un  fenomeno  frequente,  esso 
si  verifica  in  molte  malattie  febbrili  (tifo,  polmonite,  tubercolosi)  e  presenta 
dei  caratteri  speciali  :  la  cagione  del  polso  dicrotico  è  quasi  sconosciuta. 
Secondo  Hiegel  le  temperature  elevate  sono  un  coefficiente  favorevole  al- 
l'insorgere del  polso  dicrotico,  ma  non  la  causa  diretta,  poiché  questo  polso 
dicrotico  appare  anche  in  altre  alterazioni  dell'organismo  non  febbrili:  dopi) 
salassi  abbondanti,  neiriperemie  non  febbrili  della  pelle,  nel  bagno  a  va- 
pore, nella  respirazione  amilnitrita  ;  e  non  si  osserva  invece  in  talune  ma- 
lattie febbrili  esantematiche  (fig.  117). 

V.  Frey  opina  che  la  causa  del  polso  dicrotico  della  radiale  non  si  debl^ 
cercare,  come  i  più  credono,  nemmeno  nella  diminuzione  della  pressione 
sanguigna  (Marey),  la  quale  anzi  in  molte  delle  sopra  accennate  malattie 
infettive  con  polso  radiale  dicrotico,  è  aumentata;  anzi  egli  è  d'avviso  che, 
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se  la  ppessione  normale  del  sangue  è  aumentata,  sopravviene  una  iperemia 
(Iella  pelle,  e  le  arterie,  fortemente  pulsanti  e  con  battito  molto  frequente, 
presentano  un  polso  dicrotico. 

Ciò  che  significa  che  vi  è  un  nesso  fra  T innervazione  vasomotoria  e 
questa  forma  di  polso,  che,  secondo  le  nostre  conoscenze  odierne,  bisogna 
convenire  che  si  produce  in  vario  modo. 

E.  —  Il  polso  patologico  con  caratteri  persistenti. 

Noi  prenderemo  qui  in  esame  le  forme  [)rincipali  del  polso  patologico, 
e  principalmente  quelle,  che  sono  conseguenza  dei  vizii  cardiaci.  Si  disse  clit» 
rimmagine  grafica  del  movimento  pulsorio  è  determinata  da  diversi  fattori,  fra 
cui  alcuni  sono  ancor  poco  conosciuti.  I  movimenti  pulsori  delle  arterie 
cambiano  di  volume  e  di  forma  nelle  varie  regioni  del  corpo,    quindi    con- 


FÌK.  n**.  --  Polso  arterioso  (tiictalo)  tmiWinsit/jieirnza  aortica  «lei  cavallo  (Man^v). 
A,  nonualf  :  H.  nell'insurtieienza. 

viene  sempre  stabilire  un  confronto  analitico  fra  le  curve  «Ielle  difterenli 
arterie.  Nell'esame  della  curva  del  polso  si  tenga  costantemente  i>resente 
che  il  movimento  pulsorio  viene  modificato,  non  solo  dall'attività  canliaca. 
ma  anche  dalle  alterazioni  di  elasticità  e  di  contrattilità  date  dalla  parete 
vacale  delle  arterie,  di  tutti  o  di  singoli  territori. 

(ili  stati  morbosi  del  cuore  sinistro  influiscono  sul  polso  delle  arterie  del 
grande  circolo,  quelli  del  cuore  destro  hanno  un  influsso  sul  riempimento 
del  cuore  sinistro.  Quando  al  cuore  che  presenta  un  vizio  cardiaco 
viene  meno  la  forza  di  compensazione,  ciò  che  per  lo  più  accade  in  seguito  a»! 
alterazioni  morbose  del  muscolo  stesso,  allora  il  polso  si  fa  irregolare. 
Quando  ai  vizi  cardiaci  si  congiungono  alterazioni  delle  arterie,  allora  anche 
i  turbamenti  del  polso  rie^scono  [)iù  complessi. 

Nelle  alTezioni  delle  valvole  mitrali  (insufticienza  <»  stenosi)  con  compen- 
sazione completa,  il  polso  non  presenta  caratteri  speciali;  esso  si  fa  piccolo, 
dicrotico,  e  presenta  ancor  altre  irregolarità  soltanto  allorchò  è  disturbatala 
compensazione  (Riegei,  Rosenstein).  Non  è  (piesta  l'opinione  dei  più,  ma  è 
quella  che  si  basa  su  sperimenti  più  seri.  Caratteristico  ^  il  polso  nell'm- 
sufficienza  deiraorta  con  ipertrofìa  compensatrice  del  ventricolo  sinistro: 
esso  è  celere  oltremodo,  la  sua  (nirva  ha    una    grande    ampiezza   e   poche 
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sono  le  elevazioni  secondarie.  Nelle  insufficienze  sperimentali  dell'aorta  si 
può  studiare  il  polso  arterioso  periferico  genuino;  poiché  la  compensazione 
avviene  rapidamente,  per  maggiore  lavoro  del  muscolo  cardiaco,  e  non  i>er 
ipertrofìa  (fìg.  US). 

KeW insufficienza  e  stenosi  dell' aortUy  compensate  liall' ipertrofia  del   ven- 
tricolo sinistro,  il  polso  delle  arterie  non  j>resenta  notevoli  particolarità;  ma 


Fig.  119.  —  Aìieurigma  della  snbclavia  (Murt\v). 
A,  polw)  radiale  nonnale:  B,  polw  radiale  della  i»arte  malata. 

se  la  stenosi  è  molto  grave,  la  contrazione  del  ventricolo  sinistro  si  pro- 
lunga e  il  polso  divien  pìccolo  e  tardo  e  la  curva  sfigmografica  mostm  una 
elevazione  primaria  poco  rapida  e  [Miche  elevazioni  secondai'ie. 

Negli  aneurismi  si  puù  trovare  un  polso  differente  a  destra  e  a  sinistra 
(fig.  111)).  Sul  polso  negli  aneurismi  vi  sono  delle  interessanti  ricerche  di 
Maroy,  che  costruì  un  apparecchio  atto  a  imitare  la  circolazione  come  av- 


iig.  120.  —  Polso  mdìalo  di  un  vecchio, 
1 ,  76  auiii  ;  2,  82  anni  :  3,  84  anni  ;  4,  85  anni  :  à,  87  anni  (Man*y). 

viene  negli  aneurismi.  Il  polso  differente  si  può  osservare  anche  nella  en- 
doar ferite  de/ormante,  quando  vi  è  uno  stringimento  al  punto  d*origine  di 
una  subclavia. 

Nelle  persone  ceccìiie,  col  cuore  sano  e  con  arterie  in  preda  a  processi  arte- 
riosclerotici,  si  riscontra  nella  analisi  della  curva  pulsoria  che  le  linee  asc*en- 
deiiti  sono  diritte  e  alte,  le  elevazioni  secondarie  si  trovano  in  prossimitìi 
del  vertice  sino  a  formare  il  polso  anacrotico,  oppure  si  uniscono  al  vertice 
per  formare  una  cu|>ola  rotonda,  e  si  ha  allora  ì\  polso  rotondo  (fig.  120,  121). 
V.  Frey  ricorda  che  le  alterazioni  che  si  riscontrano  nel  jìo15hì  dei  vecchi  mìho 
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eiruali  a  quelle,  che  si  hanno  negl-  animah,  m  cui  si  eccita  il  midollo  cer- 
vicale, dopo  averh)  sezionato. 

F'ornie  dì  polso  slmili  a  quello  dei  vecchi  si  osservano  neiratrofia  dei 
reni,  nelle  coliche  saturnine,  nella  bradicardia;  si  attribuisce  questo  polso 
jid  aumento  della  pressione  sanguigna,  ma  questa  ipotesi    viene  messa   in 


¥\g.  121.    —  Polso  radiale   <U  donna: 
1.  H5  anni:  2.  90  unni;  a,  !>4  anni:  4,  96  anni  (Mar<>y). 

dubbio  da  coloro,  che  attribuiscono  questo  polso  rotondo  pure  adisturlù  d'in- 
lUMvazione. 

si  volle  riscontrare  nelle  i)SÌcosi  un  |>olso  (rotondo)  speciale,  ma  ormai  è 
assicurato  che  nessuna  forma  di  |K)1so  è  speciale  per  queste  malattie.  Le  qua- 
lità del  polso  fin' ora  ricordate  sono  quelle  fondamentali.  Oltre  queste  si 
tlir^tinguevano  già  da  gran  tempo  dai  medici  una  serie  di  [)olsi,  che  costi- 
tuiscono combinazioni,  che  hanno  per  noi  minor  interesse. 

F.  —  Il  polso  capillare,  arterioso  e  venoso. 

II  polso  capillare,  (piello  arterioso  e  il  venoso  sono  stati  finora  assai  |kx50 
studiati  nei  processi  morbosi. 

si  osservano  pulsazioni  delle  vene,  nella  insufficienza  della  valvola  tri- 
cuspide. Il  sangue,  che  dovrebbe  entrare  nell'arteria  polmonai'e,  viene  re- 
s[>into  nell'atrio,  i-eagisce  sul  sangue  delle  vene  e  si  torma  un  rimbalzo  nel 
sistema  delle  vene  cave,  che  poi  si  diffonde:  la  pulsazione  sì  vede  tcdvolta 
fino  nelle  vene  più  piccole. 

Appunti    bibliograflci. 

La  h'tteratuni  hiiI  polso  ebbe  priueipio  e  foudamento  con  le  ricerche  di  R.  Vik 
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RiEO£L,  nella  raccolta  del  Volkmaun,  N.  144-145. 
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logie  nomi,  ei^pathol.  e  nel  Deutsches  Arvhiv /.  Elin.  Medizin  e  m^WArchir  f.  tjrpt- 
rim.  Pathologieu»  Pkamiakologie  e  néiV Archivio  di  Jiotkin  e  nel  Journal  de  V Anatomìa 
et  de  la  Phy Biologie. 

Gerhardt,  Zeitsckr.  f.  klin.  Med.,  1896. 

Wenckenbach,  Ibideitty  1899  (polso  irregolare). 

Intorno  al  polso  venoso  si  consultino  i  lavori  di  MacIvExzik,  The  Jìritish  Med, 
Jom-nal,  1892,  pag.  709  e  Pannata  del  ZeiUchrift  f.  Heilkunde,  1892. 

TiEUERSTEDT,  Lehrhuch  der  Physiologie  den  KreìHlaufea,  1893. 


CAPITOLI)  IV. 
AlterasioBÌ  fdiisioiiali  delle  pareti  vasali. 

Alterazioni  nella  elasticità  delle  arterie.  —  Alterazioni  nella  elasticità  delle  vene. 
—  Contrattilità  delle  arterie  e  delle  vene.  —_  1  nervi  vasocostrittori.  —  I  nervi 
vasodilatatori.  —  I  centri  dei  nervi  vasali.  —  Hi  tiessi  vasali.  —  Altera- 
zioni nella  contrattilità  delle  pareti  vasali.  —  Alterazioni  generali  e  locali  del 
tono  vasaio. 

A.  —  Alterazioni  nella  elasticità  delle  arteuie. 

Le  condizioni  in  cui  si  trovano  i  vasi  sanguiijni  esercitano  un  importante 
e  spesso  decisivo  influsso  sulla  circolazione  del  sangue.  Le  pareti  dei  vasi 
sanguigni  posseggono  due  proprietà  funzionali  rondamentali  :  la  elasticità 
e  la  contrattilità. 

La  elasticità  dei  vasi  dipende  dal  fatto  che  i  tessuti,  di  cui  sono  composte 
le  loro  tuniche,  posseggono  fibre  elastiche.  Dal  grado  di  elasticità  di  questi 
elementi  dipende,  in  gran  parte,  il  corso  del  sangue  nei  vasi. 

Se  viene  regolato,  con  un  movimento  ritmico,  il  periodo  d'afflusso  dì  un 
liquido  in  un  tubo  elastico,  allora,  ad  onta  della  interruzione  ritmica,  il  li- 
quido effluisce  con  una  corrente  contirma.  Ciò  api)unto  si  verifica  nei  vasi 
sanguigni.  In  essi,  mercè  la  elastioità  della  parete  vasale,  la  corrente  san- 
guigna è  contwiua,  non  ostante  l'azione  ritmica  del  cuore. 

In  condizioni  d'elasticità  normale  i  vasi  risparmiano  lavoro  al  muscolo 
cardiaco.  Se  le  arterie,  infatti,  fossero  tubi  rigidi,  il  cuore  sarebl>e,  in 
tal  caso,  costretto  a   mettere  in  movimento  tutta   la  massa  sanguigna  rac- 
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colta  in  tutti  i  vasi.  Ma  poiché  questi  normalmente  non  sono  rigidi,  ma 
elastici,  cos'i  il  sangue  proveniente  dal  cuore  viene  spinto  innanzi  dai  vasi 
centrali  in  virtù  della  loro  proprietà  elastica. 

In  tal  modo  la  elasticità  dei  vasi  risparmiali  lavoro  del  muscolo  cardiaco, 
aiutandolo  nella  sua  attività  propulsiva. 

Quando  la  parete  di  un  vaso  sanguigno  viene  a  perdere  la  sua  elasticità, 
la  sola  contrazione  del  cuore  deve,  in  tal  vaso,  mettere  in  movimento  tutta 
la  massa  del  sangue. 

I  latti  che  riguardano  l'elasticità  dei  vasi,  in  rapporto  al  lavoro  del  cuore, 
vennero  dimostrati  da  E.  H.  Weber;  quelli  sulla  circolazione  dei  liquidi  nei 
tubi  rigidi  ed  elastici  dal  Marey. 

La  diminuita  elasticità  dei  vasi  non  dipende  unicamente  da  alterazioni 
che  colpiscono  i  soli  elementi  elastici,  ma  anche  da  quelle  di  altri  elementi 
che  compongono  la  parete  vasale:  elementi  che  sono  provvisti,  anche  essi, 
come  quelli  di  tutti  i  tessuti,  di  un  certo  grado  di  elasticità. 

I  fenomeni  di  elasticità  dei  tessuti  animali  e  specialmente  delle  arterie  ven- 
nero studiati  con  metodi  analoghi,  salvo  opportune  modificazioni,  a  quelli 
di  cui  si  servono  i  fisici  per  esaminare  Telasticità  {elasticità  di  trazione  e 
di  torsione)  dei  corpi  solidi.  Le  esperienze  sulla  elasticità  di  trazione  me- 
diante l'apparecchio  del  Wertheim  portarono  a  conoscere  il  coff/Jtciente  di 
elasticità  o  coefflciente  d*  ali  un  fja  mento  e  il  modulo  d'elasticità.  Il  primo 
esprime  l'allungamento  di  una  sbarra  di  una  lunghezza  di  1  m.  della  se- 
zione di  1  mm.*  per  l'effetto  della  trazione  di  1  kgr.  Il  modulo  di  elasticità 
esprime  il  peso,  che  sarebbe  necessario  a  raddoppiare  la  lunghezza  di  un 
filo  di  1  mm.*  «li  sezione. 

La  forza  di  elasticità  della  parete  arteriosa  venne  provata,  sia  con  l'allun- 
gamento, a  mezzo  di  vari  pesi,  sia  con  la  (hlatazione  cubica  di  una  sezione 
dell'arteria,  a  mezzo  di  varie  pressioni  interne. 

Dalla  ricerche  sulla  elasticità  dei  vasi,  mediante  la  torsione  e  la  trazione, 
risulta,  secondo  W.  Weber,  che  nei  tessuti  non  abbiamo  una  conferma  della 
legge  generale  che  suona:  l'allungamento  è  proporzionale  alla  tensione: 
ma  bensì   l'allungamento  del  tessuto  cresce  più    lentamente  della  tensione. 

Nelle  arterie  poi  conviene  distinguere  l'allungamento  primario  dal  secon- 
dario, detto  quest'ultimo,  come  è  noto  dallo  studio  delle  forze  molecolari 
nei  solidi,  elasticità  susseguente. 

Le  arterie  conservano  anche  nel  cadavere,  per  qualche  ora  dopo  la  morte, 
le  loro  proprietà  elastiche  (Wertheim). 

L'aorta  presenta  una  identica  elasticità  quando  identici  pesi  tensori  agi- 
scano sulla  sua  parete  in  senso  longitudinale  o  trasverso  (Moeus). 

Sulle  arterie  si  determinò  anche  il  limite  di  elasticità^  ossia  la  forza  minima 
necessaria  a  produrvi  una  deformazione  permanente,  ed  il  coefflciente  di  rot- 
tura, cioè,  il  peso  minimo,  che  spezza  un  filo  di  qualunque  lunghezza,  che 
abbia  1  mm.2  di  sezione. 

Nell'aorta  del  cane  la  lesione  di  continuità  si  presenta  per  una  forza  su- 
l>eriore  di  35  o  36  volte  a  quella  che  il  sangue  esercita,  con  la  sua  pressione, 
nel  vaso  normale    ((ìréhant  e  Quinquaud). 

Ver  la  conoscenza  della  circolazione  sanguigna,  in  condizioni  normali  e 
pat'ilogiche,  importa  sovratutto  conoscere  la  dilatcmione  cubica  delCarteria, 
sotto  l'azione  di  varie  pressioni   interne.  Le    ricerche»    in  proposito  dovrei ^- 
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bero  avere  il  loro  punto  di  partenza  dalle  arterie  normali.  Cosi  infatti  >ii 
tentò  di  fare,  ma  si  ottennero  però  resultati  contrailditori.  Questi  dipen- 
dono dal  non  aver  sempre  condotto  gli  asperimenti  su  pareti  vasali  di  strut- 
tura perfettamente  normale.  Le  più  note  esperienze  in  proposito  sono  quello 
di  Marey,  Roy,  Thoma  e  Kaefer. 

Questi  due  ultimi  osservarono  che  il  diametro  delle  arterie  (uomo)  aumenm 
col  crescere  della  pressione  :  da  prima  questo  aumento  è  forte,  poi  sem])rtì 
più  lento. 

Roy,  per  contro,  osservò  che  l'aumento  di  volume  della  arteria  normale, 
in  seguito  ad  eguale  aumento  della  pressione  interna,  cresceva,  da  prima,  lino 
ad  un  limite  determinato,  corrispondente  al  massimo  di  dilatazione  doH'ar- 
teria;  aumentando  la  pressione,  la  dilatabilità  diminuisce  successivameuto. 
Risidtati  questi  in  contraddizione  con  quelli  del  Marey  e  Thoma. 

Riguardo  alla  dilatazione  cubica  si  deve  ammettere  che  le  arterie  per 
eguali  aumenti  di  pressione  vengono  tanto  più  dilatate,  quanto  più  st»no 
lontane  dal  cuore.  Ad  eguale  aumento  di  pressione,  l'aorta  si  dilata  meno 
della  femorale  e  della  carotide. 

La  elasticità  delle  arterie  è  indubbiamente  molto  elevata,  e  ciò  è  dimostrat»3 
dalla  dilatazione  cubica  per  forte  pressione  interna,  che  le  arterie  stesse 
possono  subire,  e  dal  ritorno  rapido  alle  condizioni  normali,  appena  la  pres- 
sione ritorni  normale. 

Per  provocare  la  rottura  di  una  arteria  occorre  una  forte  pressi<»ne 
interna.  La  carotide  del  cane  si  rompe  sotto  la  pressione  interna  di 
3-8  Va  n^  di  Hg.  (da  4  a  12  atmosfere).  Valutando  (come  è  di  fatto)  la  pres- 
sione normale  della  carotide  del  cane  a  circa  0,150  ni  Hg.,  si  può  di  conse- 
guenza stabilire,  che  la  resistenza  di  questo  vaso  è  20  volte  maggiore  «Iella 
pressione,  che  deve  sopportare  in  condizioni  normali  (Gréhant  e  Quintiaud). 

La  carotide  dell'uomo  si  rompe  sotto  ima  pressione  media  di  7-8  at- 
mosfere. 

I  vasi  arteriosi  di  calibro  maggiore  si  rompono  più  facilmente  di  quelli 
di  calibro  minore,  quindi  l'aorta  più  facilmente  della  radiale. 

E  dimostrato  adunque  che  le  arterie  normali  tollerano,  senza  natura 
delle  loro  pareti,  delle  forti  pressioni,  mentre  invece  se  le  pareti  vasali  pre- 
sentano delle  alterazioni  strutturali  anche  microscopiche,  la  resistenza  delle 
arterie  diminuisce. 

L'elasticità  della  arteria  è  costantemente  alterata  nella  arterioscì erosi 
(Silbermann). 

V arteriosclerosi  viene  generalmente  riconosciuta  quale  processo  inlìam- 
matorio  cronico  della  parete  vasale,  che  determina  un  ispessimento  di  tutte 
e  tre  le  tonache  dei  vasi  arteriosi.  Questo  ispessirnento  avviene  per  nei>for- 
mazione  di  tessuto  connettivo. 

Si  vuole  da  alcuno  —  con  ben  poca  ragione  —  che  nelle  così  dette  arterio- 
sclerosi da  intossicazione  abbia  luogo  l'ispessimento  della  sola  tunica  in- 
tima. Ciò  non  sembra  possibile,  qualora  si  consideri  che  anche  le  altre  tu- 
niche vasali  vengono  irrigate  mediante  i  vasa  vasorum,  con  quel  sansjue 
che  dovrebbe  contenere  gli  elementi  tossici.  C.  Martinotti  sostiene  che 
soltanto  nella  forma  di   arteriosclerosi  diffusa^   che   sì   distingue   da  quella 
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circoscritta  o  localizzata,  prevalga  l' ispessimento  della  tonaca  interna,  ma 
non  esclude  la  possibilità  che  si  possano,  con  un  accurato  esame,  riscon- 
trare alterazioni  anche  delle  altre  tonache. 

Nella  arteriosclerosi  avanzata  si  trovano,  nella  superficie  dell'intima  dei  vasi 
arteriosi  di  grande,  ma  anche  in  quelli  di  piccolo  calibro,  delle  sporgenze 
grigio-giallastre  dette  placche  ateromatose,  che,  negli  stadi  ancora  più  inol- 
trati della  alterazione,  assumono  un  aspetto  fibroso,  cartilagineo  o  calcareo. 
Queste  sarebbero  manifestazione  non  più  d'un  processo  progressive),  ma 
bensì  regressivo. 

Talvolta  avviene  che  la  placca  ateromatosa,  che  s'inoltra  fino  alla  tonaca 
media,  si  riduca  in  un  detrito,  intorno  al  quale  si  forma  una  reazione  in- 
fiammatoria, poi  il  detrito  scompare  e  colà  rimane  una  cicatrice  ;  altre 
volte  si  forma  nella  placca  una  necrosi  ulcerativa  (ulcera  ateromatosa);  il 
detrito  necrotico  che  si  stacca  viene  compreso  e  condotto  nel  circolo  dalla 
corrente  sanguigna  (emboli). 

Neirarteriosclerosi  di  tale  gravità  la  tonaca  media  e  anche  l'avventizia 
sono  pure,  come  si  è  detto,  cointeressate  nel  processo  e  presentano  i  segni 
evidenti  —  infiltrazione  leucocitaria,  neoformazione  di  connettivo  —  d'un 
processo  infiammatorio,  al  quale  conseguono  poi  fatti  degenerativi  (degene- 
razione grassa,  jalina). 

Per  maggiori  particolari  sulla  arteriosclerosi  e,  in  special  modo,  su  quella 
dei  vari  organi  e  sugli  aneurismi,  quale  effetto  della  ateromasia,  si  consul- 
tino i  trattati  di  anatomia  patologica. 

V arteriosclerosi  è  primaria  e  secondaria  e  si  presenta,  a  preferenza,  nel- 
l'aorta e  sue  diramazioni  e  nelle  arterie  delle  estremità,  a  nodi  o  diffusa 
uniformemente  per  la  parete  vasale. 

U arteriosclerosi  ha  le  sue  sedi  di  predilezione  :  è  sopratutto  frequente  al- 
l'arco dell'aorta,  nel  punto  di  biforcazione  dell'aorta  addominale,  nell'aorta 
toracica,  nell'arteria  della  milza,  nell'arteria  femorale  (Mehnert). 

Gli  individui  in  età  avanzata  sono  i  più  colpiti  dall'arteriosclerosi  ;  si 
presenta  [)erò  talvolta  precocemente  negli  adulti. 

Riguardo  alla  eziologia  dell'arteriosclerosi  si  hanno  diverse  opinioni  : 
alcuni  credono  che  questo  processo  morboso  dipenda  unicamente  da  di- 
sturbi di  innervazione  vasomotoria  (Huchard),  altri  riscontrarono  che  l'alcoo- 
Irsmo  ne  è  causa  frequente,  e  così  pure  l'avvelenamento  per  piombo  e  la 
aliatesi  urica  o  altri  intossicazioni  da  prodotti  elaborati  dall'organismo.  Sembra 
che  la  arteriosclerosi  sia  anche  in  rapporto  con  alcune  malattie  infettive 
croniche  (sifìlide,  reumatismo  cronico),  ft  molto  probabile  che  sia  sovente  ma- 
lattia ereditaria. 

Ricordiamo  infine  che  Thoma  opina  che  la  causa  dell'arteriosclerosi  pri- 
maria sia  da  ricercarsi  in  una  primitiva  iìehoìezza  della  parete  vasale,  che 
•  letermina  la  dilatazione  del  vaso  e  la  proliferazione  compensatoria  dei- 
rinrima,  che  a  sua  volta  ripristina  il  calibro  del  vaso.  Questo  ingrossamento 
fompensatorio  dell'intima  si  verifica  negli  aneurismi  veri  (Thoma). 
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Si  tentò  (ne^li  animali)  anche  la  riproduzione  sperimentale  di  questa  al- 
terazione vacale  per  varie  vie  :  colia  lesione  del  simpatico  o  del  nervo 
sciatico,  con  avvelenamento  (alcool,  canfora,  ecc.)  e  coH'aumento  costante 
delia  pressione  sanguigna  (I.eonschew). 

Morpnrgo  osservò,  dopo  6  giorni,  in  seguito  al  taglio  del  nervo  sciatico, 
nei  vasi  dell'estremità  inferiore  mitosi  deirendotelio,  ed  in  seguito  ancora 
altre  alterazioni;  C.  Martinotti  osservò,  dopo  50  giorni,  alterazioni  che  cer- 
tamente ricordano,  in  parte,  piuttosto  quelle  della  arterite  che  non  quelle 
proprie  deirarteriosclerosi. 

Come  si  ò  già  <letto,  l'arteriosclerosi  è  causa  di  una  diminuzione  grandis- 
sima della  ela«;ticità  delle  arterie,  le  quali,  allorché  sono  colpite  da  questo 
processo,  non  possono  più  allargarsi  come  in  condizioni  normali.  Sotto  l'a- 
zione di  una  pressione  interna  uniforme  corrispondente  ad  una  colonna  di 
Hg.  alta  da  28-30  cm.,  nelle  arterie  normali  si  rompono  l'intima  e  la  media: 
un'arteria  con  placche  di  arteriosclerosi  si  può  rompere  sino  sotto  una 
pressione  di  15  cm.  di  Hg. 

Le  ricerche  piiì  ampie  sulla  elasticità  della  parete  arteriosa  nell'arteri*)- 
sclerosi,  com[)iute  su  materiale   anatomo-patologico,  sono'quelle  di  Thonia. 

Però  anche  queste  ricerche  e  osservazioni  non  sono  bastanti  a  chiarire  la 
genesi  delle  anomalie  <li  elasticità  nell'arteriosclerosi. 

La  diminuzione  di  elasticità  del  vaso  arterioso  ha  conseguenze  dannose 
per  l'organismo,  di  cui  soffre  specialmente  il  cuore  (ipertrofie),  poiché  sono 
mutate  le  condizioni  in  cui  questo  funziona;  ciò  avviene  specialmente  se 
f?ono  colpite  le  arterie  coronarie. 

L'arteriosclerosi  provoca  inoltre  disturbi  di  nutrizione  negli  organi  a  cui 
le  arterie  colpite  si  distribuiscono,  disturbi  che  consistono  in  processi  dege- 
Jicrativi  e  atrofici. 

l'n'altra  conseguenza  assai  frequente  ò  la  i)roduzione  di  emorragie  inter- 
■stiziali,  allorch(^,  [)er  una  causa  qualunque,  aumenti  la  pressione  del  sangue^ 
in  modo  da  prcnocarc  la  rottura  del  vaso  ateromatoso.  Ciò  in  ispecie  suc- 
cede allorché  si  sono  formale  nel  vast)  placche  di  calcificazione  *). 


0  Nella  tìsiolo^ia  <lei  vasi  Mangiiijj^oi  si  è  dato  fin'ora  uua  grande  ed  esclusiva, 
t^  forse  soverchia  importanza  alV elasticità  delle  loro  pareti,  come  proprietà  fìsica  di 
«•ssii.  dimenticando  «jnasi  che  le  dette  pareti  sono  fatte  principalmente  di  cellule 
muscolari  (liscie)  la  cui  proprietà  fondament:ile  è  il  tono  (Gaskell,  Bottazzi).  Questo 
tono,  che  per  i  suoi  effetti  meccanici  somij^lia  molto  all'elasticità,  è  però,  contraria- 
mente a  questa,  una  proprietà  fisiologica  della  sostanza  vivente  delle  cellule  musco- 
lari (propriamenti»  del  aarcoplasma  secondo  unMpotesi  del  Bottazzi)  e,  come  tale,  è 
sotto  Pinfiuenza  costrittoria  ed  espansoria  dei  nervi  vasali. 

Noi  crediamo  che  moUo  di  quanto  è  suito  fin'ora  attribuito  alPelasticità  vasale 
sia  da  attribuirsi  al  tono  vasale. 

Quando  le  ricerche,  invero  così  scarse,  sulla  fisiologia  dei  muscoli  lisci,  saranno 
4-.stese  alla  muscolatura  vasale,  forse  allora  tutto  il  capitolo  .  dtlla  fino -patologia  dei 
rtiHt  andrà  rinnovato. 
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B.  —  Alterazioni  nella  elasticità  delle  vene. 

Anche  le  vene  posseggono  una  considerevole  elasticità  dipendente  dagli  ele- 
menti elastici  i  quali,  sebbene  siano  in  minor  quantità  che  nelle  arterie,  entrano 
a  far  parte  delle  loro  membrane.  L'allungamento  longitudinale  delle  vene  è 
proporzionale  alla  trazione,  allorché  il  peso  traente  è  piccolo;  se  questo 
aumenta  considerevolmente,  allora  l'allungamento  non  cresce  sempre  in  i)ro- 
porzione  della  forza  di  trazione  (Braune). 

La  pressione  interna  necessaria  alia  rottura  di  una  cena  di  un  dato  ani- 
male è,  per  solito,  assai  maggiore  di  quella  necessaria  a  produrre  la  rot- 
tura della  carotide  dello  stesso  animale  (Gréhant  eQuinquaudi;  la  resistenza 
delle  vene  è  quindi  superiore  a  quella  delle  arterie.  Le  maggiori  alterazioni 
della  elasticità  nelle  vene  si  trovano  neWa  Jlehoscìerosi,  che  è  un  processo 
patologico  analogo  airarteriosderosi.  Esso  colpisce  di  preferenza  le  vene 
degli  arti  e  più  specialmente  degli  arti  inferiori  (Sack),  e  si  presenta,  come 
l'arteriosclerosi,  o  a  nodi  o  iHffusa  (Mehnert). 


C.  —  Intorno  alla  contrattilità  delle  arterie  e  delle  vene. 

Un*altra  proprietà  delle  arterie  è  la  contrattilità,  fatto  che  è  collegato  alia 
attività  delle  fìbro-cellule  muscolari,  che  sono  uno  dei  costituenti  principali 
delle  pareti  vasali. 

K  un  fatto,  conosciuto  da  gran  tempo,  che  le  arterie  si  contraggono  per 
elì'etto  di  stimoli  meccanici  e  chimici.  Le  classiche  ricerche  di  Henle  dimo- 
strarono la  presenza  di  fibre  muscolari  liscie  nella  jiarete  delle  arterie,  e 
quelle  di  Weber  e  Stilling  misero  in  evidenza  la  dipendenza  funzionale  di 
queste  fibre  da  rami  nervosi  di  «lifferente  origine. 

La  dottrina  della  innervazione  vasale  venne  più  saldamente  fondata,  nel 
1851,  da  CI.  Bernard  colle  sue  esperienze  sulle  lesioni  tiel  simpatico  al  collo. 
Egli  osservò  innalzamento  di  temperatura  e  circolazione  più  vivace  nella 
regione  dove  si  ramifica  il  simpatico  leso,  ma  non  dette  una  interjn'etazione 
esatta  al  meccanismo  di  questo  fenomeno.  Brown-Séquanl  dimostiv)  che  la 
ililatiizione  dei  vasi,  conseguente  al  taglio  del  nervo  simpatico  al  collo,  di- 
pende dalla  paralisi  dei  vasi  sanguigni,  e  il  conseguente  innalzamento  di 
temperatura  è  dovuto  a  codesta  dilatazione  vasale  e  alla  contemporanea  al- 
terazione della  circolazione  sanguigna.  Le  ricerche  dello  Schìffed  altre  ancora 
di  CI.  Bernard  condussero  alla  dimostrazione  diretta  dell'esistenza  di  nerri 
vasocostrittori  e  di  nervi  vasodilatatori. 

Le  fibre  muscolari  della  parete  «Ielle  vene  hanno  una  funzione  importante, 
poiché  adattano  il  volume  deHe  vene  alla  quantità  di  sangue  del  corpo. 
Quando  venga  so«/)e.so  il  loro  ^o/io  esse  si  dilatano  enormemente  ed  il  sangue 
in  esse  ristagna  fino  a  cessare  del  tutto  dalla  circolazione. 

Il  tono  della  parete  vasale  é  dovuto  all'apparato  muscolare,  che  contri- 
buisce a  formare  la  parete  vasale,  e  sta  sotto  Tinfiusso  diretto  deirai>pa- 
rato  nervoso  vasomotorio. 
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I.  —  /  nervi  vasocostrtilori. 

1  nerci  vasocostrittori  cagionano,  allorcliè  vengono  eccitati,  un  rimpiccoli- 
niento  del  lume  vasale.  Questi  nervi  conducono  eccitamenti  provenienti  dal 
sistema  nervoso  centrale;  e  poiché  questi  eccitamenti  sono  continui,  sebbene 
di  varia  intensità,  così  si  ha  in  permanenza  nelle  pareti  vasali  un  tono  che 
oscilla  nelle  vario  regioni  del  corpo,  a  seconda  dei  vari  momenti  della  vita 
deirindividuu. 

La  festone  di  un  nervo  vasocostrittore  produce  una  dilatazione  «Iella  pa- 
rete del  vaso  da  esso  innervato. 

Questo  fenomeno  è  costante  nella  lesione  di  continuo  dei  nervi  splacnici 
^  in  quella  del  simpatico  al  collo. 

L'organo,  a  cui  vennero  recisi  i  nervi  vasocostrittori,  aumenta  di  volume  in 
proporzione  del  maggior  afflusso  di  sangue  che  si  effettua  in  esso;  la  cir- 
colazione ò  più  rapida  del  normale  e  il  colore  del  sangue  venoso  più  chiaro 
<lel  solito,  perchè  esso  permane  più  brevemente  nei  capillari.  Tutti  i  vasi, 
comprese  le  vene  e  i  capillari,  sono  rigonfi  e  visibilissimi.  I^  temperatura 
<lel l'organo  è  tanto  più  elevata  della  normale  quanto  meno  l'organo  è  a 
contatto  con  l'aria  ambiente. 

V eccitamento  dei  nervi  vosocostrittori  determina  nei  vasi  dei  fenomeni 
opj>osti  a  (juclli  ora  descritti.  Le  arterie  si  possono  contrarre  fino  al  punto 
di  ridurre  il  loro  lume  ai  minimi  termini,  e  nell'organo  o  nei  tessuti  si  ha 
allora  diminuzione  di  volume  e  della  quantità  del  sangue;  lentissima  circo- 
lazione e  abbassamento  di  temperatura. 

I  nervi  vasocostrittori  che  vanno  ai  vasi  del  corpo  provengono  dal  simpa- 
tico del  collo;  essi  haimo  origine  dal  midollo  s[»inale  iHudge  e  Waller)  dal 
quale    escono    i»er  le  radici  anteriori  (Pfluger). 

Non  è  esclusa  però  la  possibilità  che  i  nervi  vascK*ostriltori  di  un 
medesimo  organo  provengano  da  territori  nervosi  diversi.  I  nervi  vasoco- 
strittori delle  estremità  anteriori  del  corpo  derivano  quasi  tutti  dalla  parte 
media  del  midollo  toracico  (Bernard,  Cyon,  Baydsis  e  Bradford).  I  nervi  va- 
socostrittori delle  estremità  posteriori  provengono  anch'essi  dal  midollo  to- 
racico, e  dalla  i>arte  più  altii  del  midollo  lombare. 

I  nervi  vasocostrittori  degli  organi  addominali  sono  i  nervi  splacnici,  che 
hanno  una  grande  importanza  quali  organi  regolatori  della  pressione  san- 
guigna, e  che  mandano  fibre  vasocostrittrici  al  plesso  celiaco  e  da  qui  si 
distribuiscono  allo  stomaco,  all'intestino  e  ai  reni.  Tutti  (juesti  nervi  vaso- 
costrittori provengono  dal  midollo  spinale,  dal  decimo  nervo  toracico  al  terzi) 
lombare.  Oltre  che  dagli  splacnici,  i  vasi  dell'addome  sono  innervati  anche 
da  altri  nervi  costrittori  aventi  altra  provenienza,  forse  dal  nervo  vago. 
Sono  meno  certe  le  nostre  nozioni  sui  nervi  vasocostrittori  dei  [mlmoni. 

II.  —  /  nervi  vasodilatatori. 

I  nerci  vasodilatatori  sono  quelli  che  diminuiscono,  nella  parete  vasale,  la 
capacità  di  opporsi  alla  pressione  sanguigna.  I  nervi  vasodilatatori  manten- 
gono la  loro  eccitabilità,  anche  dopo  che  sia  stata  interrotta  la  loro  unione 
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col  sistema  nervoso  centrale,  \yev  un  tempo  maggiore  dei  nervi  vasoco- 
strittori. 

Spesso  i  due  gruppi  di  nervi  giungono,  raccolti  insieme  in  un  tronco 
unico,  ad  un  determinato  organo:  ma  si  possono  tuttavia  distinguere  gli  uni 
dagli  altri,  poicln'»  i  nervi  vasodilatatori  sono  facilmente  eccitati  da  correnti 
del'oli  a  ritmo  lento,  mentre  i  nervi  vasocostrittori  richiedono  una  corrente 
più  intensa  e  una  maggior  frequenza  di  stimolo.  Anche  il  periodo  di  la- 
tenza dello  stimolo  è  più  lungo  per  quelli  che  per  questi. 

Tra  i  nervi  rasodUatatori  della  testa  ricorderemo  quelli,  che  vanno  alla 
ghiandola  sfjttomascellare  e  alla  lingua,  e  provengono  dal  nervo  facciale  e 
vi  arrivano  attraverso  alla  corda  del  timpano.  Alcune  fibre  che  vanno  alla 
parte  posteriore  della  lingua  e  all'arco  anteriore  del  palato  e  alle  tonsille 
decorrono  nel  tronco  del  nervo  glosso  faringeo.  La  pelle  della  faccia  e  le 
relative  mucose,  compresa  quella  del  naso,  ricevono  i  nervi  vasodilatatori 
da  due  sorgenti:  dal  midollo  spinale  per  il  simpatico  del  collo,  e  dal  cervello 
per  il  trigemino. 

I  nerri  rasodilatatorl  delle  estremità  anteriori  del  corpo  decorrono  nel 
(plinto  fino  all'ottavo  nervo  toracico  (Langley),  quelli  delle  estremità  poste- 
riori vengono  dalle  radici  anteriori  del  secondo  fino  al  quarto  nervo  lom- 
bare (Laflbnt),  mentre  qualcuno  vorrebbe  che  provenissero  anche  dalle  ra- 
dici |X)Steriori  del  quarto  e  quinto  nervo  lombare.  Per  gU  organi  addomi- 
nali pare  che  le  fibre  nervose  vasodilatatrici  provengano  dagli  splacnici.  I 
nerri  erigenti  posseggono  fibre  dilatatrici;  essi  provengono  dal  primo  e  se- 
condo nervo  sacrale  (Kckhard),  si  congiungono  col  pless(>  ipogastrico  e  vanno 
al  pene. 

111.  —  /  centri  dei  nerri  rasali. 

II  centro  vasomotorio  pii^  importante  è  quello  che  risiede  nel  midollo  al- 
lungato, e  che  sta  in  intimo  rapporto  fisiologico  con  quello  della  respirazione, 
altri  centri  analoghi  (per  i  nervi  vasocostrittori)  si  trovano  in  altre  parti  del 
midollo  spinale  (cordoni  laterali),  nella  sfera  motrice  della  corteccia  cere- 
brale e  nelle  [)arti  immediatamente  limitrofe,  e  finalmente  nel  corpo  quadri- 
gemino e  nel  bulbo.  Qualcuno  ammette  l'esistenza  dei  centri  vasomotori  se- 
condari   anche  nella  parete  vasale  stessa. 

IV.  —  inflessi  rasali, 

\  centri  casali  ricevono  eccitamenti  per  la  via  dei  nervi  centripeti  di  difle- 
renii  parti  del  ct)r[)o,  e  trasmettono,  per  i  nervi  vasali,  gli  impulsi  vas<x;ostrit- 
tori  o  vasodilatatori.  Si  hanno  cioè  dei  veri  e  propri  riflessi  vasali. 

In  generale,  ad  ogni  eccitamento  periferico  di  sufficiente  intensità  si  provoca 
una  vasocostrizione  di  alcuni  territori  vascolari  e  conseguentemente  un 
anniento  della  pressione  sanguigna,  hi  alcuni  casi  però  certe  stimolazioni, 
esercitate  su  alcune  parti  <lel  corpo,  determinano  invece  una  diminuzione 
della  pressione  sanguigna.  Heidenhairt  e  Grutzner  hanno  cercato  invano  di 
dimostrare  l'esistenza  di  fibre  depressone  speciali,  cosa  che  riuscì  invece  a 
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Ludwig  e  Cvon  per  riguardo  al  coniglio,  iu  cui  facilmente  si  {mò  trovare 
nei  plessi  del  collo  un  filetto  nervoso  (nervo  depressore),  che,  eccitato,  pro- 
duce un  abbassamento  della  pressione  sanguigna. 

Non  si  dà  mai  il  caso  che  tutti  i  vasi  del  corpo  vengano  contemporanea- 
mente dilatati  o  ristretti.  Più  spesso  si  verifica  una  specie  di  antagonismo 
tra  l  vasi  degli  organi  interni  del  corpo  e  i  vasi  superficiali,  e  mentre  certi 
stimoli  determinano  la  vasocostrizione  degli  uni,  provocano  anche  la  va- 
sodilatazione degli  altri.  Questo  fatto  permette  che  si  mantenga  presso  a 
pòco  costante  l'ampiezza  totale  del  letto  vascolare,  anche  sotto  l'infiuenza  di 
stimoli,  che  agiscano  per  via  riflessa  sugli  elementi  contrattili  dei  vasi. 

D.  —  Alterazioni  nella  contrattilità  drllk  pareti  vasali. 

Alterazioni  del  tono  rasale. 

Il  tono  rasale,  che  è  una  necessità  imprescindibile  per  la  circolazÌ4»ne 
sanguigna,  è  mantenuto  e  dipende  dal  sistema  nervosi»  centrale.  Eccitamenti 
periferici  possono,  per  via  riflessa,  diminuirne  o  aumentarne  l'intensità,  e 
queste  oscillazioni  assumono  una  ampiezza  consideievole  sotto  l'influenza  di 
ditterenti  cause  morbose. 

Non  solo  il  tt)Ho  delle  arterie,  ma  anche  quello  delle  vene  è  sottoiH)sto  al- 
l'azione del  sistema  nervoso  (Mail,  Thompson).  11  tono  venoso  ha  im[M>rtanza 
come  quello  delle  arterie. 

Le  alterazioni  del  tono  vasale  possono  essei'e  (jeneraìi  o  locali. 

I.  —  Disturbi  f/enerali  del  tono  rasale. 

L'aumento  generale  del  tono  vasale  appare  in  seguito  ad  eccitamento  dei 
centri  in  genere  e  specialmente  dei  centri  v€u?omotori,  che  hanno  sede  nel 
midollo  allungato.  La  diminuzione  del  tono  invece  si  manifesta  in  seguiu)  a 
paralisi  di  questi  centri.  L'eccitamento  si  manifesta  con  una  contrazione 
generale  delle  arterie  del  corpo,  e  con  un  conseguente  aumento  di  pressione 
del  sangue  (Ludwig,  Tiryi. 

l/eccitamento  <lei  centri  vasomotori  i)uò  essere  diretto  o  ri/lesso.  Per  pnv 
vocare  il  loro  eccitamento  diretto  «^  sufficiente  il  passaggio,  attraverso  il  mi- 
dollo allungato,  di  sangue  contenente  certi  gas  (anidride  carljonica)  o  certi 
veleni  (stricnina,  nicotina).  Eguale  etTetto  si  ha  per  l'ischemia  del  mi«loll(> 
allungato,  in  seguito  a  legatura  delle  carotidi,  o  delle  succlavie,  o  alla  stasi 
'Venosa  del  cervello  in  genere. 

La  distribuzione  del  sangue  nell'organismo  sì  compie  specialmente  per 
opera  dei  nervi  vasali;  quindi  sarà  facile  comprendere  «[uali  effetti  i>ossa 
avere  l'aumento  del  tono  vasale  sull'organismo,  allorquando  questo  presenti 
delle  alterazioni  nella  parete  dei  vasi  in  una  o  nell'altra   regicme  del   corj>o. 
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Una  (liminuzi(jne  ji^enerale  del  tona  vasale  si  manifesta  nello  shocka  die 
sembra  essere  Tettetto  della  i)aralisi  dai  centri  vasomotori  più  importanti. 
Lo  sliock  sopravviene  in  individui  a  sistema  nervoso  vulnerabile,  in  seguilo 
a  traumatismi  degli  organi  addominali,  dei  testicoli,  ecc. 

Nello  shock  si  ha  dilatazione  della  parete  vasale,  diminuzione  di  pressione 
del  sangue  ed  il  polso  si  la  piccolo  e  molle. 

Ina  importante  alterazione  del  tono  vasale  conosceremo  nella /èòòre,  trat- 
tando della  innervazione  vasomotrice. 

II.  —  Disiar bl  locali  del  tono  vasale, 

I  disturbi  locali  del  tono  vasale  si  scorgono  in  modo  evidente  nelle  antjio- 
necrosi,  A  questa  categoria  di  affezioni  appartengono  le  emicranie  vasomo- 
torie, in  cui  bisogna  distinguere  la  forma  di  emicrania  da  spasmo,  da 
quella  da  paralisi  del  simpatico.  La  prima  fu  studiata  da  Du  Bois-Rey- 
mond  (1860j  sulla  propria  persona  e  venne  da  lui  chiamata  emicrania  sim- 
patico-spastica o  tonica;  la  seconda,  studiata  dal  Mollendorf,  fu  detta  emicrania 
simpatico-paralitica.  Si  hanno  però  delle  forme  che  si  possono  chiamare 
miste,  poiché  i  fatti  di  spasmo  si  alternano  con  fatti  di  paràlisi  del  simpatico. 
Nella  prima  forma  si  ha  spasmo  dei  vasi  innervati  dal  simpatico  cervicale: 
l'arteria  temporale  è  dura  e  ristretta,  la  metà  del  viso  colpita  è  palUda  e 
fredda  (abbassamento  di  temperatura),  la  pupilla  del  lato  dolente  é  dilatata, 
l'occhio  è  infossato  nell'orbita.  La  pressione  sulla  carotide  del  lato  malato  ne 
fa  aumentare  il  dolore.  Vi  è  anche  aumento  di  secrezione  salivare  (scialorrea). 
Nella  emicrania  simpatico-paralitica  vi  sono  fenomeni  analoghi  a  quelli  che 
si  riscontrano  sugli  animali  in  seguito  al  taglio  del  simpatico  cervicale.  Il 
lato  della  faccia  colpito  è  più  rosso  e  più  caldo  del  normale,  la  pupilla  è 
ristretta,  il  globo  oculare  incavato,  vi  è  ptosi  leggera;  le  arterie  temporali 
sono  dilatate,  pulsanti,  i  vasi  del  fondo  deirocchio  sono  dilatati.  La  secre- 
zione del  sudore  aumenta  dal  lato  malato,  il  polso  è  piccolo,  duro,  rallen- 
tato. Si  cre<le  che  questa  forma  di  emicrania  sia  dovuta  a  fenomeni  parali- 
tici dei  nervi  vasomotori  del  simpatico.  Le  alterazioni  anatomiche  di  queste 
due  affezioni  sono  ignote.  La  causa  pure  è  ignota;  si  tenderebbe  ad  attri- 
buirla all'azione  di  sostanze  tossiche,  che  agirebbero  sui  centri  vasomotori 
l(>cali.  Altri  disturbi  vasomotori  locali  li  riscontriamo  nelle  manifestazioni 
cutanee  di  qualche  malattia  esantematica  o  d'altra  natura. 

Appunti   bibliografici. 
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CAPITOLO  V. 

Turbamenti  locali  di  oircolasione. 

Variabilità  locale  fÌBiologica  del  ooutenuto  sangni^o.  —   Iperemia  attiva.    —   Ipe- 
remìa passiva.  —  Ipoemia  e  ischemia. 

A.  —  Variabilità  locale  fisiologica  del  contenuto  sanguigno. 

Già  nel) 'andamento  normale  delle  varie  funzioni  dell'organismo  liavvi  una 
sensibile  oscillazione  nella  quantità  del  sangue  contenuta  dai  vari  organi  e 
tessuti  del  corpo. 

Questa  variabilità  locale  fisiologica  dipende  da  complesse  circostanze  :  dal- 
Tattività  funzionale  dell'organo  e  principalmente  dalle  oscillazioni  <li  contrat- 
tilità ed  elasticità  delle  pareti  vasali,  e  dalla  elasticità  propria  dei  tessuti  in 
cui  giaciono  i  vasi  stessi. 

Non  possediamo  mezzi  d'indagine  sicuri  diretti  per  determinare  la  quan- 
tità di  sangue  contenuta  in  un  organo  :  V esame  onaometrico  con  il  metodo 
del  Roy  (determinazione  delle  oscillazioni  di  volume  di  organi  interni),  l'e- 
same microscopico,  l'osservazione  macroscopica,  la  determinazione  della 
parte  solida  e  di  quella  liquida  di  un  organo,  ed  altri  metodi  ancora  non 
rappresentano  che  vie  indirette  ed  incerte  per  stabilire  il  grado  <li  riempi- 
mento relativo  di  una  parte  del  corpo,  per  mezzo  del  sangue. 

Ancor  più  difficile  è  stabilire  quando  le  oscillazioni  nel  contenuto  locale 
del  sangue  sono  tali  da  costituire  un  fatto  morboso  :  talvolta  infatti  le 
condizioni  locali  della  circolazione  non  sono  più  normali,  ma  ancora  non 
costituiscono  un  fenomeno  patologico. 

Se  la  quantità  del  sangue  contenuta  in  un  organo  è  relativamente  supe- 
riore al  normale,  si  dice  che  si  ha  una  iperemia^),  se  essa  è  sensibilmente 
diminuita,  una  ipoemia  *). 

^iperemia  dicesi  attica  o  arteriosay  eongesiiva,  allorché  è  cagionata  da 
un  aumentato  ajflusso,  per  la  via  arteriosa,  di  sangue;  dicesi  iperemia  pas- 
siva o  renosa  o  sta^i  sanguigna  allorché  essa  deriva  da  un  impedito  efflusso 
del  sangue  in  una  parte  del  corpo. 

B.  —  Iperemia  attiva  o  arteriosa. 

Nell'iperemia  attiva,  i  vasi  arteriosi  dilatati  provvedono  il  loro  rispettivo 
territorio  capillare  con  una  quantità  maggiore  di  sangue.    I  capillari   stessi 


*)  uwiis  zr  troppo  ;  a.i}ia.  zz  saugne. 
u:rò  =z  diminutivo. 
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si  dilatano,  qualora  il  Ietto  in  cui  stanno  lo  permetta.  L'eccesso  del  sangue 
etìluisce  facilnnente  dall'organo  attraverso  le  vene. 

Prima  di  tutto  conviene  stabilire  i  caratteri,  che  presenta  una  parte  del 
corpo  in  iperemia  attica.  Essa  è  più  colorita,  arrossata;  la  sua  tempera- 
tura è  per  solito  superiore  alla  norma,  è  infine  turgida,  e  il  suo  volume  è 
accresciuto. 

L'esagerato  riempimento  dei  vasi  sanguigni  può  renderci  ragione  dell'ar- 
rossamento e  dell'aumento  di  temperatura,  che  si  verificano  nella  parte  ipe- 
remica.  Ma  questo  innalzamento  della  temperatura  locale  non  può  essere  che 
temporaneo,  se  il  sangue  di  quel  territorio  non  si  rinnova  rapidamente,  in 
grazia  di  un  aumento  nella  velocità  della  corrente  sanguigna.  Se  il  sangue 
nel  tessuto  iperemico  ristagna,  la  temperatura  non  potrà  di  molto  innalzarsi, 
perchè  rapidamente  si  ristabilirà  l'equilibrio  termico  con  le  parti  circon- 
vicine. 

Ma  nella  maggior  parte  dei  casi  durante  la  iperemia  attiva  la  corrente 
sanguigna  è  accelerata,  fatto  dimostrato  dalla  nota  osservazione,  che  il  sangue 
venoso  del  territorio  iperemico  ha  talvolta  caratteri  simili  a  quelli  del  sangue 
arterioso,  e  talvolta  la  pulsazione  si  propaga  fino  ai  tronchi  venosi. 

Nella  iperemia  attiva  l'aumento  della  velocità  della  corrente  sanguigna  è 
<leterminato,  molto  probabilmente,  da  cagioni  speciali  :  dalla  minor  resistenza 
che  deve  vincere  il  sangue  nei  vasi  dilatati  (Stricker),  e  dalla  modificata 
costituzione  del  sangue  nel  territorio  iperemico,  che  diminuisce  l'attrito  degli 
elementi  del  sangue  colla  parete  capillare  (Poiseuille,  Lahutz). 

L'aumento  di  volume  del  tessuto  iperemico  si  spiega  facilmente  con  il 
maggior  riempimento  dei  vasi  sanguigni;  forse  ad  un  tale  aumento  contri- 
buisce anche  una  maggiore  produzione  di  linfa;  ma  ciò  è  ancora  dubbio,  né 
le  più  recenti  esperienze,  che  danno  risultati  contradditori  (ve<li  appunti 
bibliografici),  valgono  a  risolvere  questa  ultima  questione. 

Riguardo  al  meccanismo  di  formazione  della  iperemia  attiva  regnano 
puro  molte  incertezze;  solo  possiamo  asserire  che,  nei  vari  casi,  esso  mecca- 
nismo sia  somigliante,  e  che  dipenda  principalmente  da  modificazioni  vaso- 
motorie. 

Vediamo  ora  in  quali  circostanze  si  presenta  la  iperemia  attiva. 

Noi  osserviamo  talvolta  l'iperemia  arteriosa,  quando,  in  un  territorio  va- 
cale, improvvisamente  cessa  la  pressione  esterna.  Cosi  avviene  nel  peritonetì, 
quando  si  leva  il  liquido  contenuto  nella  cavità  addominale  (ascite).  Allora 
si  ha  un  rilasciamento  dei  vasi  e  l'iperemia  arteriosa.  Il  meccanismo  di 
questo  fenomeno,  che  del  resto  è  incostante,  non  si  spiega  in  modo  soddis- 
facente; è  certo,  che  le  condizioni  di  nutrizione  dei  vasi,  che  per  lungo 
tempo  dovettero  sottostare  ad  una  pressione  esterna,  sono  tali  da  abbassare 
il  tono  vasale,  da  renderlo  incapace  di  resistere  alla  pressione  sanguigna 
normale. 
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L'iperemia  attiva  classica  si  ha  nei  disturbi,  di  varia  natura,  dei  nervi 
vasomotori,  sia  per  eccitamento  dei  nervi  vasodilatatori,  sia  per  paralisi 
dei  nervi  costrittori.  Sono  ben  conosciute  le  iperemie  dovute  alle  lesioni  (► 
alla  compressione  del  simpatico  al  collo,  e  quelle,  come  la  eritromelaif/ia, 
che  dipendono  molto  probabilmente  da  nevrosi  dei  vasodilatatori.  Nella  eri- 
tromelalgia  abbiamo  fenomeni  iperemici  molto  caratteristici  per  lo  più  sim- 
metrici, che  si  presentano  sotto  forma  di  chiazze  rosse,  tumefatte,  con  tem- 
peratura elevata,  e  che  occupano  in  genei-ale  la  cute  delle  estremità,  o 
quella  del  naso  o  dell'orecchio  (Recklinghausen,  Senator).  Certe  sostanze 
tossiche  possono,  esercitan<lo  un'azione  paralizzante  sulle  picco'?  arterie, 
provocare  una  iperemia  passeggiera. 

Nelle  infiammazioni  croniche  o  durante  i  processi  degenerativi  delle  ar- 
terie, allorché  la  parete  di  queste  si  altera  nelle  sue  proprietà  elasticiie, 
nelle  intossicazioni  alcooliche  croniche,  si  hanno,  in  alcuni  territori  meno  re- 
sistenti del  corpo  (Virchow),  fenomeni  d'iperemia,  che  talvolta  divengono  pe- 
ricolosi per  i  disturbi  funzionali  ch'essi  provocano. 

Uno  speciale  interesse  presentano  le  cosidette  iperemie  aollateraliy  che  si 
manifestano  nei  rami  vasali  limitrofi  e  laterali  di  un  vaso  principale,  in  cui 
vi  sia  un  ostacolo  circolatorio,  che  può  p.  es.  consistere  anche  nella  legatura 
dell'arteria.  Anzi  lo  studio  emodinamico  nelle  iperemie  collaterali  si  svolse^ 
c^n  tale  sperimento.  Legando  un'arteria,  si  ha  al  disopra  di  questo  osta- 
colo un  aumento  della  pressione,  che  si  estende,  in  modo  non  uniforme,  in 
tutti  quei  vasi  tra  cui  vi  è  una  libera  comunicazione;  ma  questo  fatto  non 
è  sufficiente  da  per  sé  a  spiegare  la  cagione  dell'avvenimento  della  ipe- 
remia (Talma)  :  conviene  pensare  agli  apparecchi  d' innervazione  vaso- 
motoria e  agli  atti  riflessi  delle  vie  circolatorie. 

Quando  l'apparato  nervoso  è  intatto,  l'iperemia  collaterale  sorge  più  pronta 
ed  insistente  dopo  la  legatura  di  una  arteria  (Stefani,  Nothnagel).  Secondo 
Nothnagol  l'acceleramento  della  corrente  sanguigna  ha  una  grande  imp(>r- 
tanza  nella  iperemia  collaterale,  provocando  un  maggior  aftlusso  di  mate- 
riale nutritivo  ;  così  la  parete  vasale  diviene  ipertrofica  ed  iperplastica. 

Seguendo  semplicemente  i  principii  meccanici  dell'idrodinamica,  non  si  sj>ie- 
gano  i  fenomeni  complessi  della  iperemia  collaterale,  specialmente  di  (luella  che 
si  vede  negli  organi  doppi  e  simmetrici  del  corpo,  do[)o  sorto  un  ostacolo  circola- 
torio nel  ramo  principale  arterioso  di  uno  degli  organi.  Così,  ad  esempi(», 
dopo  avvenuta  la  compressione  della  arteria  renale  destra  si  ha  una  ipe- 
remia nel  rene  sinistro,  e  così  può  avvenire  anche  per  riguardo  ai  polmoni. 

Cohnheim  dà  a  questo  fenomeno  una  interpretazione  teleologica  che  è  del 
tutto  insufficiente.  In  tesi  generale  il  stmgue  scorre  da  un  organo  leso  ad 
uno  intatto  perchè  quivi  havvi  una  resistenza  minore  da  vincere,  e  questa 
minor  resistenza  sussiste  là  dove  il  sangue  stesso  è  maggiormente  neces- 
sario. Anche  qui  entrano  in  giuoco  gli  apparati  nervosi  regolatori  delle  fun- 
zioni, e  solo  tenendo  conto  di  questi  sarà  più  facile  trovare  l'interpretazione 
di  questi  fenomeni. 

Il  maggior  afflusso  di  sangue  ad  un  organo  ha  per  conseguenza  un  au- 
mento materiale  di  nutrizione  dell'organo  stesso.  Per  alcuni  anzi  la  iper- 
trofìa di  un  tessuto  si  origina  talvolta  soltanto  in  seguito  a  ripetute  iperemie. 
Forse  l'azione  della  iperemia  è  indiretta,  e  lo  sviluppo  sovrabbondante 
degli  elementi  cellulari  avviene  in  conseguenza  della  temperatura   più  ele- 
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vrtta,  che  si  ha  in  questi  tessuti,  e  che  favorisce  i  processi  cariocinetici  (Penzo). 
Havvi  per  contro  chi  nega  che' la  iperemia  possa,  da  per  sé,  determinare 
una  ipertrofia  dei  tessuti. 

L'iperemia  attiva  è  spesso  un  fenomeno  di  breve  durata;  talvolta  pro- 
duce dei  disturbi  funzionali  abbastanza  gravi  (iperemia  del  sistema  nervoso 
centrale). 

C.  --  Iperemia  passiva  o  venosa. 

L'iperemia  passiva  o  venosa  è  dovuta  ad  un  ristagno  del  sangue  venoso 
in  una  parte  del  corpo.  La  parte  iperemica  acquista  un  colore  cupo,  livido, 
che  si  fa  poi  più  scuro,  cianotico  quando,  in  seguito,  avviene  una  limitata 
fuoriuscita  di  eritrociti  dai  vasi.  La  temperatura  del  tessuto y  che  da  principio 
è  alquanto  superiore  alla  norma,  si  abbassa  poi  al  disotto  del  normale,  quanto 
più  la  corrente  sanguigna  si  fa  lenta,  e  il  sangue  acquista  il  carattere  ve- 
noso (emoglobina  ridotta),  e  di  conseguenza  quanto  meno  attiva  è  la  nutri- 
zione e  quindi  la  produzione  di  calore  nella  parte  del  corpo  in  cui  il  sangue 
ristagna. 

Vedema,  che  accompagna  tali  alterazioni,  è  cagionato  dalle  alterazioni 
<lelle  pareti  delle  vene,  le  quali,  in  contatto  con  un  sangue  alterato,  sono 
nutrite  insufficientemente  e  si  rendono  permeabili  agli  elementi  liquidi  propri 
<lel  sangue,  i  quali  fuoriescono  dai  vasi  :  questi  fenomeni  si  ix>ssono  osser- 
vare direttamente  al  microscopio  nei  tessuti  trasparenti  degli  animali  (Cohn- 
heim,  Samuel). 

Un  organo  colpito  dall'iperemia  venosa  è  aumentato  di  peso  e  di  oolume. 

Le  cause  immediate  della  iperemia  passiva  si  riferiscono,  il  più  spesso,  a 
compressioni  di  grossi  tronchi  venosi,  per  cui  l'efflusso  del  sangue  venoso 
viene  ostacolato  o  del  tutto  impedito. 

L'attività  muscolare  è  un  elemento  essenziale  per  la  circolazione  (Jgl  sangue 
venoso,  e  per  ciò,  in  quelle  parti  del  corpo  in  cui  i  muscoli  rimangono  a  lungo 
senza  contrarsi,  si  presenta  spesso  l'iperemia  passiva. 

Anelli  certe  affezioni  della  parete  dei  vasi  venosi,  che  alterano  la  con- 
trattilità e  la  elasticità  di  queste,  sono  causa  di  iperemia  passiva  (Samuel). 

Ripetuti  e  continuati,  energici  atti  espiratorii,  impedendo  l'efflusso  del 
sangue  dalle  vene  giugulari,  possono  provocare  fenomeni  di  iperemia  pas- 
siva, che  talvolta  disturbano  la  meccanica  del  cuore  e  il  funzionamento 
«Ielle  valvole  cardiache. 

L'iperemia  passiva  si  ha  nel  fegato,  in  seguito  a  processi  morlx)si  della 
vena  porta,  del  connettivo  interstiziale  (cirrosi  ipertrofica). 

Infine  si  hanno  delle  iperemie  venose  in  una  regione  del  corpo,  in  conse- 
jjcuenza  di  disturbi  circolatori,  che  sorgono  in  un'altra  regione,  la  quale  sia 
con  quella  in  rapporti  angiologici  poco  favorevoli.  Così,  per  disturbi  cir- 
colatori nella  vena  cava  inferiore,  si  ha  stasi  nella  vena  si)ermatica  interna 
sinistra  (Lukianow). 
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Vanno  ricordate  infine  le  iperemie  passive,  che  si  producono  nelle  parti 
declivi  del  corpo,  quando  è  ostacolato  Tefflusso  del  sangue  entro  il  cuore 
destro,  e  quelle  che  sorgono  nel  piccolo  circolo  in  conseguenza  di  affezioni 
del  ventricolo  sinistro. 

Tutti  i  vizi  organici  del  cuore  (lesioni  valvolari,  del  miocardio),  le  alte- 
razioni anatomo- patologiche  deirendocardio  (aderenze)  possono  essere  causa 
di  tali  fenomeni  morbosi  della  circolazione,  che  hanno  poi  conseguenze 
diverse  e  molto  complesse  a  carico  del  cervello,  e  dei  visceri  toracici  e  ad- 
dominali. 

Le  consef/uenze  dell' Iperemia  passiva  in  un  tessuto  sono  diverse  a  se- 
conda della  durata  e  dell'intensità  del  processo.  La  nutrizione  del  tessuto  è 
profondamente  alterata  ;  quando  il  sangue  non  si  rinnova,  si  rende  diffi- 
cile o  impossibile  lo  scambio  materiale  ;  allora  succede  spesso  anche  la 
morte  del  tessuto. 

Altre  volte,  l'iperemia  passiva  è  cagione  dell'atrofìa  degli  elementi  cellu- 
lari negli  organi  parenchimatosi  (atrofia  cianotica  nelle  cellule  epatiche). 

K  naturale  che,  in  conseguenza  di  un'iperemia  passiva,  la  funzione  dei- 
organo  rimanga  alterala  :  il  rene  ed  il  fegato  colpiti  da  stasi  non  possono  più 
disimpegnare  normalmente  la  loro  funzione  secretoria,  e  lasciano  sfuggire 
dai  loro  epiteli  alterati  le  sostanze  proteiche  del  sangue.  Si  ha  così  l'albu- 
minuria  e  la  presenza  di  albumina  nella  bile:  neà  polmoni  gli  scambi  gasosi 
non  avvengono  più  normalmente,  e  si  ha  la  dispnea.  Soltanto  le  forme  pas- 
segfriere  di  iperemia  passiva  non  lasciano  conseguenze. 

D.    —    IpOEMIA   O  ISCHEMIA   (VlRCHOW). 

Vipoemia  si  può  considerare  come  il  fenomeno  opposto  all'iperemia,  giacché 
esso  confiste  in  un  impedito  o  hmitato  afflusso  di  sangue  arterioso  in  un 
organo,  il  quale  perciò  rimane  povero  di  sangue  ossigenato. 

Il  tessuto  ipoemico  è  pallido,  ha  un  colume  e  un  peso  minori  del  nor- 
male. La  sua  temperatura,  conseguentemente  all'insufficienza  di  nutrizione 
e  di  ricambio,  è  abbassata. 

I  tessuti  ipoemici  sono  in  generale  piuttosto  flaccidi,  poiché,  oltre  una  mi- 
nore quantità  di  sangue,  havvi  una  minore  produzione  di  linfa  (Nasse, 
Rogowitz). 

V ischemia  si  produce  in  quelle  regioni  del  corpo  nelle  quali,  per  una 
ragione  qualunque,  viene  compresso  un  importante  tronco  arterioso  ;  essa 
é  tanto  più  rapida  e  completa,  quanto  più  forte  ed  estesa  è  la  pressione 
esercitata  sul  vaso,  e  quanto  più  cedevole  la  parete  di  questo. 

Causa  di  tali  compressioni  possono  essere  tumori,  che  si  sviluppino  in  vi- 
cinanza di  grossi  vasi,  raccolte  di  liquidi  o  di  gas  in  certe  cavità,  processi 

Llstig.  —  Voi.  L  -  61. 
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cicatriziali,  ecc.;  qualche  volta  si  tratta  invece  di  prcx^essi,  che  diminuiscono 
il  lume  vasale  (trombi  parietali,  arteriosclerosi,  endoarteriti  di  differente 
natura). 

Nelle  anyloneurosi  spastiche,  che  consistono  in  un  eccitamento  dei  nervi 
vasocostrittori,  si  hanno  pure  ischemie  più  o  meno  estese. 

In  questi  casi,  non  è  ben  noto  per  quali  cause  i  nervi  vasomotori  vengano 
alterati  nella  loro  funzionalità;  talvolta  si  producono  dei  fenomeni  veramente 
gravi,  che  <iivengono  anche  permanenti,  poiché  causano  alterazioni  nella 
struttura  dei  tessuti. 

Non  di  rado  si  tratta  di  veleni  —  il  virus  della  malaria,  della  sifilide,  l'er- 
gotina —  che  agiscono  sui  nervi  vasomotori. 

Anche  l'azione  del  freddo  può  fare  contrarre  le  arterie  agendo  sulla  loro  pa- 
rete, indi[)endentemente  dall'apparato  vasomotorio,  e  con  ciò  provocare  una 
ischemia  (I)òhring,  Stricker), 

L'ischemia  di  una  parte  del  corpo  può  essere  anche  causata  indirettamente 
dalla  iperemia  in  un  altro  organo,  poiché,  concentrandosi  improvvisamente  una 
grande  quantità  di  sangue  in  un  territorio  vasale,  ne  rimane  alquanto  sprov- 
visto, se  anche  momentaneamente,  un  altro  limitrofo.  Un  esempio  l'abbiamo 
nell'esperimento  della  resezione  dei  nervi  splacnici,  in  cui,  contemporanea- 
mente all'iperemia  diffusa  nella  cavità  arldominale,  si  ha  l'ischemia  delle 
altre  parti  del  corpo. 

Qualunque  sia  la  cagione,  le  consefjuenze  deWipoemin  sono  sempi*e  le 
medesime,  e  sopratutto  si  hanno  dei  disturbi  di  nutrizione  locali,  per  dimi- 
nuito accesso  d'ossigeno  e  per  l'accumulo  di  prodotti  di  rifiuto  (catabolici) 
nel  tessuto. 

Una  grave  e  durevole  ischemia  è  quindi  causa  di  considerevoli  disturbi  di 
nutrizione  del  tessuto,  poiché  le  cellule,  dopo  aver  esaurito  il  proprio    ma- 
teriale nutritizio  di  riserva,  cadono  in  necrosi,  o  per  lo  meno  i   tessuti   di- 
vengono molto  sensibili  ad  agenti  esterni  od  interni  (tossici),  e  sono  predis- 
posti specialmente  a  processi  infiammatori. 

I  vari  tessuti  presentano  una  differenza  di  resistenza  di  fronte  alle  con- 
seguenze dell'ischemia. 

II  tessuto  muscolare  volontario  é  il  più  resistente;  meno  di  tutti  è  il  tes- 
suto nervoso. 

Le  alterazioni  di  nutrizione  dei  tessuti  e  quelle  funzionali  che  conseguono 
all'ischemia,  provocata  con  la  legatura  di  una  arteria,  si  possono  studiare  al 
microscopio  sui  tessuti  trasparenti  di  animali  (rana)  vivi  (Saviotti).  Dopo  le- 
gata un'arteria,  per  esempio  l'arteria  crurale  della  rana,  si  vede  nella  ri- 
spettiva membrana  natatoria  che  i  vasi  e  i  capillari  si  acquattano;  si  ha  una 
distribuzione  anormale,  uniforme  degli  elementi  corpuscolari  del  sangue. 

Le  pareti  vasali  stesse  si  alterano  e  permettono  la  fuoriuscita  degli  elc^ 
menti  cellulari  del  sangue:  questo  processo  prosegue  anche  se  la  legatura 
si  toglie  poco  dopo  che  fu  posta. 
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Il  sangue,  cui  non  è  permesso  l'accesso  in  quella  regione,  si  distribuisce  nei 
territori  limitrofi:  cosi  sorge  una  iperemia  collaterale.  Talvolta  la  pressione 
arteriosa  stessa  è  aumentata,  solo  però  se  la  regione  ischemica  ò  molto 
vasta  (Cohnheim,  v.  Recklinghausen). 

L'aumento  della  pressione  sanguigna  nel  territorio  iperemico  è  maggiore 
quanto  più  l'apparato  centrale  dei  nervi  vasocostrittori  viene  stimolato  dalla 
ischemia,  il  che  avviene  specialmente  nella  ischemia  del  sistema  nervoso 
centrale  stesso. 

Le  alterazioni  funzionali  ischetniche  si  manifestano  in  vario  modo,  a  se- 
conda della  natura  dell'organo  colpito. 

P)  noto  che  l'obliterazione  dell'arteria  silviana  produce  la  paralisi  della 
parte  oi)posta  del  corpo  ;  la  legatura  dell'aorta,  al  disotto  del  punto  di  ori- 
gine delle  arterie  renali,  determina  una  paralisi  del  treno  posteriore,  i>er 
ischemia  dell'ultima  porzione  del  mi<lollo  spinale,  che  viene  alimentato  dalle 
arterie  lombari.  La  legatura  delle  arterie  cerebrali  è  cagione  della  ischemia 
del  cervello,  e  conseguentemente  si  presentano  accessi  epilettoidi  e  perdita 
dei  movimenti  volontari  e  della  reazione  a  stimoli  esterni  (Kussmaul  e  Tenner). 
I  reni  cadono  in  necrosi  ischemica  dopo  legate  le  arterie  renali  (Israel). 
L'occlusione  della  vena  porta,  in  un  coniglio,  è  causa  della  sua  morte  im- 
mediata: foi^e  per  il  sangue  contenuto  nel  sistema  portale,  che  viene  così 
ad  essere  escluso  dalla  circolazione  generale,  inoltre,  con  la  occlusione  della 
porta,  si  ha  stasi  nelle  radici  di  essa  (vene  dello  stomaco,  dell'intestino,  della 
milza),  e  contemporaneamente  una  ischemia  in  altri  organi,  e  specialmente 
nei  centri  nervosi  essenziali. 

Le  gravi  lesioni  funzionali,  che  susseguono  in  genere  alla  occlusione  di 
alcune  arterie,  possono  cessare  rapidamente  allorché  si  ristabilisca  il  circolo 
nell'organo  ischemico,  mercè  le  arterie  collaterali  (Baum). 

Talvolta  anche  i  rasa  vasorum  possono  contribuire  a  ripristinare  la  cir- 
colazione sanguigna,  sempre  fiuando  l'ischemia  non  abbia  assunto  una  pro- 
porzione estesa. 

Appunti   bibliografici. 

Intorno  alla  distribuzione  del  sangue  negli  organi  del  corpo  e  snlla  variabilità 
locale  tisiologica  del  contenuto  sanguigno  si  consulti  : 

R^NKK,  Die  Blutvertheilutig  und  der  TkdiigkeiUwechnel  der  Orgarie,  Leipzig, 
1871. 

Spkhl,  Dr  la  Hpartition  du  sang  circulant  dans  Véconomiej  Thèse.  Bruxelles, 
188.5. 

TiGBRSTKDT,  Lehrbuch  d,  Phgsiologie  dee  Kreislaufee,  Leipzig,  1893. 

CoiiNHELM,  Patologia  generale^  Napoli,  1883. 

Intorno  nìViperemia  attira  e  alla  circolazione  collaterale  e  SkìViperemia  paMÌra,  si 
consulti: 

V.  Kr('KLIN(}hauskn,  Handhuch  der  Allg.  Pathologie  des  Krei$laufes  und  der  Er- 
nàhrung,  Stuttgart,  1883. 

In  qu»*8to  libro  da  pag.  XV  a  XVIII  si  trova  tutta  la  letteratura  sulPargoniento 
pubblicata  fino  al  1883.  Vedi  inoltre  lo  ricerche  dello  Stefani  pubblicate  nello  Spe- 
rimentalcj  1886,  Voi.  .58  (circolazione  collaterale). 
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NoTHNAC.EL,  ZeiUchrift  f.  klin.  Med.j  Voi.  XV,  1888  (circolazione  collaterale). 

Si  consultiuo  gli  Arch.  ital.  de  biologie,  e  l'opera  <lel  v.  Ziem.sskx's,  Voi.  XI, 
1.*  parte,  dove  vi  sono  varie  pubblicazioni  sulPargoniento.  La  letteratura  tino  al 
1894  trovasi  nel  libro  di  Lukianow,  Grttndziige  einer  Allg.  Pathologie  dea  Gtfds- 
sy Stein,  Leipzig,  1894. 

Le  pubblicazioni  degli  ultimi  anni  sono  ben  scarse:  vedi  Ceniralblaii  f.  allg.  Pa- 
thologie (1894-1900)  e  gli  Ergébnisne  der  allg,  Pathologie,  lino  al  1898. 

Intorno  olVipoeviia  e  nìViicheniia  si  consultino  i  libri  sopra  citati  del  v.  Rkcklixu- 
HAUSEN,  pag.  XVIII  e  XIX  e  del  Lukianow  (capitolo  VII)  e  i  i)eriodici  medici 
ora    ricordati. 


CAPITOLO  VI. 
La     trombosi. 

I  vasi  sanguigni  possono  venire  occlusi,  in  parte  o  del  tutto,  da  zaffi,  che 
hanno  origine  dal  sangue  stesso. 

II  processo  di  formazione  di  questi  zaffi  venne  chiamato  da  R.  Virchow 
trombosi  *)  e  gli  zaffi  stessi  trombi. 

Spetta  certamente  all'illustre  patologo  di  Berlino  il  merito  di  aver  chiarito, 
parecchi  anni  or  sono,  il  meccanismo  di  formazione  dei  trombi  vasali,  di 
aver  dimostrato  che  allo  sviluppo  dei  trombi  cooperano  principalmente  i 
seguenti  fattori  :  il  rallentamento  della  corrente  sanguigna,  la  costituzione 
stessa  del  sangue  e  le  modificazioni  strutturali  della  parete  vasale,  che 
sempre  si  ritrovano  nel  punto  ove  il  trombo  si  forma. 

Nelle  prime  pubblicazioni  di  R.  Virchow  si  trovano  esposti  i  dati  storici 
che  riguardano  questo  processo  morboso  —  il  quale  da  principio  venne  inter- 
pretato come  un  fenomeno  postmortale  (polipi  cardiaci)  —  e  le  dottrine  che 
prevalsero,  al  principio  del  secolo  ora  s[)irato,  intorno  alle  discrasie  del 
sangue  ed  alla  cosidetta  infiammazione  di   questo  tessuto  (haemitis). 

Sarà  opportuno  stabilire  fin  d'ora  che  le  dottrine  adesso  dominanti  sul 
processo  trombotico,  sono  quasi  concordi  nel  riconoscere  l'essenza  di  tale 
fenomeno  nella  trasformazione  del  sangue  da  liquido  in  solido. 

Lo  studio  della  trombosi  è  strettamente  collegato  a  quello  della  eoa; fun- 
zione del  sangue. 

I  trombi  .si  formano  in  differenti  condizioni,  che  ora  passeremo  ì)revemenie 
in  rivista.  Si  afferma,  da  gran  tempo,  che  i  trombi  sorgono  neirinterno  dei 
vasi,  allorquando  le  pareti  di  questi  hanno  perduto  la  loro  levigatezza  ;  nel 
qual  caso  la  corrente  del  sangue,  in  contatto  con  una  superficie  ruvida,  non 
può  sottrarsi  a  certe  alterazioni. 

La  parete  diviene  ruvida  quando  vi  esiste  una  endoarterite,  o  quando  tu- 
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mori,  sorti  in  vicinanza  d*un  vaso,  abl)iano  corroso  le  varie  tuniclie,  (• 
quando  il  vaso  sanguigno  venga  compresso  o  strozzato  dall'esterno,  per 
oj>era  di  cicatrici,  di  essudati  o  d'altra  causa  meccanica  ;  ma  spesso  sono 
altre  più  gravi  alterazioni  degenerative  o  necrotiche  degli  endoteli  vasali, 
che,  associate  a  disturbi  circolatori,  determinano  la  formazione  di  trombi. 
Anche  una  lesione  di    continuità   di  un  vaso  (per  azione  traumatica),  al- 
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Fig.  122.  —  Piastrine  del  sangue  l>en  conservate 
iiell'intemo  dei  vasi  (cane)  :  a,  vedute  di  fao<'ia: 
ò,  di  fianco.  Ingr.  circa  1000  d.  («ec.  E.  e  S.). 


♦   ♦ 


Fijc.  123.  —  Sauffue  fresco  dell'uomo:  a,  eri  ta- 
citi :  b.  piastrine  con  con  tomi  non  più  regolari- 
Iiigr.  circa  1000  d.   (8cc.  E.  e  S.). 


#•#    # 


Fig.  124.  —  Piastrine  del  sangue  (uomo)  in  1  %, 
m  acido  osmico.  Un'ora  di  osHervozioue:  a,  pia- 
strine di  flanoo;  6,  di  faccia.  Ingr.  circa  900  d. 
(sec.  E.  e  S.) 


FIff.  125.  —  Corrente  del  sangue  normale  {oììH^nU^ 
del  cane):  a,  corrente  ajwiale ;  &,  zona  periferiert 
del  plasma  con  leticf>citi  (.nec.  E  e  S.). 


lorchè  sia  congiunta  a  disturbi  circolatori,  determina  lo  sviluppo  di  un 
trombo. 

Un  corpo  estraneo,  per  lo  più  solido,  che  circoli  con  il  sangue,  è  anche» 
esso  causa  di  coagulazione,  poiché  il  sangue,  venuto  a  contatto  con  la  su- 
perficie di  e.sso,  non  può  necessariamente  conservare  inalterate  le  sue  [)ro- 
prietà. 

Quando  vi  sono  nei  vasi  dilatazioni  aneurismatiche  o  varicose,  si  hanno 
pure  dei  trombi,  alla  formazione  dei  quali  contribuiscono,  più  che  altrove»,  i 
due  fattori,  del  rallentamento  della  corrente  sanguigna  e  «Iella  alterazione 
nella  struttura  dell'intima  vasale  (v.  Recklinghausen). 

Quando,  come  nel  marasmo  senile  (arteriosclerosi),  o  in  seguito  a  ma- 
lattie croniche,  o  per  lo  meno  di  lunga  durata,  si  affievolisce  l'energia   del 
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cuore,  e  la  circolazione  periferica  si  fa  lenta  assai,  si  formano  nei  vasi  san- 
guigni appartenenti  a  distretti  periferici  del  corpo,  dei  trombi,  che  si  cliia- 
mano  marantici  0  (Hecldinghausen,  Davy,  Gulliver). 

(.'erte  sostanze  liquide,  che  posseggono  una  azione  coagulante,  sebbene 
non  determinino  lesioni  vasali,  pure  provocano  i  trombi:  così  le  inie- 
zioni intravascolari  di  sangue  fresco  o  defìhrinato,   di   emoglobina  e  di  sali 


Vìa.  r2«.  —  Currritte   del   tangtie    rallentata  (o-  Fig.  127.    —   Vaso  dell' oìnento    (cane),     nllenta- 

TTiunto  del  cane),  posizione  inarpuale  dei  leuco-  mento  durevole  della  corrente  saugui^rna  :    po- 

oiii:  <?,  corrente  assiale,  hooo  vinibili  i   hìhcoIì  siziono  )>arietale  delle  piastrine:  a,  corrente  a*- 

elementi:  b,  zona  plusmatìca  periferica  :  e,  leu-  siale  dei  corpuscoli  rossi:    b,  zona  plasmatica 

oociti.  e.  leucociti;  rf.  pinatrìne. 

biliari  (Kohler,  Nauiiyn),  di  estratti  di  differenti  organi,  di  nucleoproteidi 
isolati  da  vari  tessuti  (Woolridge,  Halliburton),  o  dai  bacteri  (Lustig  e  Ga- 
leotti). 

Si  osservano  talvolta  questi  trombi  durante  il  decorso  di  malattie  infettive 
acute  (tifo)  (>  dopo  la  gravidanza  (flegmasia  dolente).  Altre  volte  si  hanno 
coagulazioni  intravascolari  per  riassorbimento  di  essudati,  i  quali  conten- 
gono probabilmente  il  fìbr  in  fermento, 

I  trombi  possono  prodursi,  in  ciascuno  dei  vari  distretti,  in  cui  si  divide 
il  letto  circolatorio.  Infatti  essi  si  possono   trovare   nel   cuore,   trombi  car 


*)  //*r.aiv£tv  1=  indebolire. 
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diaci,  nelle  vene,  renosi,  nelle  arterie,  arteriosi,  e  infine  abbiamo  anche  i 
trombi  capillari. 

Questi  ultimi  sono  i  più  rari,  e  si  sviluppano  nei  tessuti  necrotici. 

Tanto  nel  cuore  che  nei  vasi  sanguigni  vi  sono  delle  sedi,  in  cui,  a  pre- 
ferenza, si  formano  i  trombi. 

I  trombi  presentano  vario  aspetto  a  seconda  della  loro  composizione  mi- 
croscopica. Così  vediamo  nei  trombi  rossi  in   prevalenza  gli  eritrociti  e  un 


«.  f-.     —     A.I^V  _ 


Fig.  128.  —  A,  vaso  in  Mtasi;  B,  vaso  con  buona        Fig.  129.  —  Va*o  dell'omento  (catie)  trattato  con 
circolazione;   e,  trombo  di  piastrine  parietale  ;  1  "/q  addo  osmioo.  KaUentamento  della  corrente, 

a,  acc'nmolo  di  leucociti  (aec.  E.  e  8.).  accumulo  delle  piastrine  :  a,  corrente  sanguigna 

ristretta;    b,   piastrine:    d,    piastrine    aderenti 
alla  parete  ;  e.  leucociti   (sec.  E.  e  S.). 

reticolo  di  fibrina,  nelle  cui  maglie  stanno  pochi  leucociti,  e  qualche  pia- 
strina del  sangue. 

Nei  trombi  bianchi  e  mdsti  sono  ben  scarsi  gli  eritrociti,  mentre  alla  co- 
stituzione dei  primi  concorrono  principalmente  le  piastrine  e  i  leucociti, 
i  quali  ultimi  si  decompongono  in  una  massa  granulare  :  la  fibrina  assume 
un  aspetto  fibrillare;  i  gruppi  di  piastrine  sono  il  centro  da  cui  partono 
filamenti  di  fibrina  a  guisa  di  raggi.  Nei  trombi  m^ti  sono  uniformemente 
rappresentati  i  vari  elementi  del  sangue,  che  talvolta  vi  si  trovano  stratificati. 

Per  quanto  possa  essere,  a  prima  vista,  diverso  l'aspetto  dei  trombi,  e 
varie  le  circostanze  che  li  provocano,  gli  elementi  che  li  compongono  ven- 
gono sempre  dal  sangue. 

Trombi  autoctoni  o  prim/iri  chiamansi  quelli,  che  sorgono  nel  punto  dove 
vi  è  la  causa  locale,  mentre  i  trombi   secondare   si    formano    in   seguito  a 


Digitized  by 


GoogÌQ 


W^  PARTE   IV.    —   CAPITOLO  SESTO 


quelli.  lA  dove  vi  (^  un  trombo,  se  ne  può  l'ormare  un  altro,  agendo  il 
primo  come  un  corpo  estraneo.  Il  trombo  t*  parietale  quando  sta  sopita 
una  parte  della  [larete  del  vaso,  e  allora  esso  ostruisce  il  lume  vasale  solo 
parzialmente  ;  rocclusione  diviene  comj)Ieta  quando,  crescendo  per  sovrap- 
posizione, il  trombo  viene  ad  occupare  il  lume  vasale  nell'intero  suo  dia- 
metro. 

Il  meccanismo  di  formazione  dei  trombi  in  frenere  trovò  r*el  volger  degli 
ultimi  aimi,  da  parte  dt»i  patologi,  divei*se  e  talvolta  opposte  interpretazioni. 


Fi|f.  J3U.  —  Tre  tttadi  «uceeimiri  di  formazione  del  trombo;  piccola  art^^ria dell 'omeuto.  toccata  eoo  uno 
Apillo  in  a  :  Ih  parete  è  int'oH^atn.  A,  subito  ilopo  il  trauma;  a,  trombo  di  piastrine:  ò.  corrente 
rtaiiguigiia  :  e,  zoun  pla8mntica.  —  B,  dopo  *',  ora:  a,  trombo  di  piastrine  rimpiccolito.  —  C,  do|)o 
2  <>n\  in  a,  parete  legjjerment*'  informata,  nel  resto  del  trombo  piastrino  (sec.  E.  e  S.). 

Si  è  ammc^sso,  sulla  scorta  di  ricercbe  si>erimentali,  che  il  semplice  ral- 
lentamento, o  persino  il  ristagno  nella  circolazione  del  sangue,  non  è  un  fat- 
tore sufficiente  |)er  determinare  la  coagulazione  del  sangue  ;  e  che  ciò  av- 
viene soltanto  alloirhò  softrendone  la  nutrizione  della  parete  vasale,  questa 
si  altera. 

Alla  parete  vasale  normale  si  attribuiva,  seguendo  la  dottrina  di  A.  Schmidt, 
la  proprietà  di  distruggere  ì\  Jer mento  fibrinogeno,  prodotto  continuamente 
dalla  parziale  distruzione  dei  leucociti.  Questa  proprietà  veniva  a  mancare 
alla  parete  alterata,  quindi  anche  a  quella  insufficientemente  nutrita  per  il 
rallentamento  o  ristagno  del  sangue  :  da  ciò  al  sangue  la  possibilità  di  coa- 
gulare neir interno  dei  vasi. 

Bench(^  que*^ta  ij)otesi  f«»sse  diversa  da  quella  del  Virchow,  tuttavia  anche 
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essa  sc<)rj4:eva.  inlìne,  nella  trombosi  un  processo  di  coagulazione  del  siin^ue, 
se  anche  questa  coairulazione  avesse  dovuto  trovare  la  sua  cagione  più  che 
nel  rallentamento  del  san^'ue  e  nella  stasi,  nella  conseguente  alterazione 
della  [)arete  vasale. 

l^rima  che  le  ricerche  ematologiche  e  specialmente  quelle  sul  terzo  elemento 
morfologico  (lei  sangue  —  \e  piastrine  dì  Bizzozero  (fìg.  \2'2y  123,  V24)  —  fossero 
attento  argoment(j  di  studio,  e  progredissero,  anche  a  vantaggio  della  dottrina 
della  trombosi,  vi  tu  un  tempo  —  30  anni  or  sono  —  in  cui  si  prestò  attenzione 
e  valore  alla  dottrina  dello  Zahn  —  benché  una  analoga  avesse  di  già  in  ante- 
cedenza (18<)ih  l'ondato  il  Mantegaz/^  —  il  quale,  pur  concedendo,  nella  for- 
mazioJK^  del  trondx),  una  imi)ortanza  alle  alterazioni  della  parete  vasale,  ne 
attribuiva   ima    maggiore    specifica    ai    leucociti.    Zahn,    che,    torse  [)er   il 


Fi;;.  l.Jl.  —  A,  15,  (J,  rappu'tifutuno  tre  stinU  «U*l  trombo  a  pianfriiif.  «li  un  vaso  (dell'onieuto)  tmt- 
lato  ron  ratiUo  uhiuìi-o  (1  "(y),  A.  IJ,  ('.  riuscuuo  tit*  minuti  di  ditl'oieiiza -.  si  nota  in  Aa  un  trombo 
ro>.H«»  ialino:  </,  uutHHc  di  piastrine  v  Uuu<KÌti  ;  \b,  ì^b,  Cr.  colonna  di  saiiiriu*  nta^ante;  Kr  e 
C^.  saniru»'  circolante.  Injjr.  circa  700  d.  (secondo  K.  e  S,). 

primo,  stal>ih  una  dilTerciiza  d'origine  tra  i  trombi  rossi  e  bianchi,  ebbe  iiKjlto 
probabilmente  innanzi  a  se  piuttosto  che  leucociti  piastrine  del  sangue. 

Le  nuove  indagini  sul  processo  trombotico,  in  rapporto  alle  piastrine  del 
sangue,  jiarvero  diminuire  rimjjortanza  che  si  attribuiva  alla  coagulazione 
del  sangue  nella  loi-mazione  del  trondx». 

(valeste  nuore  rirorche  su/rorif/irte  e  ìnccvanisnio  di  formazione  del  trombo 
pivsero  le  mosse  dai  noti  studi  di  Bizzozero,  seguiti  poi  da  altri,  da  cui  resulti') 
che  le  piastrine  hanno  una  funzione  nella  coagulazione  del  sangue;  esse  rapj)re- 
senterebbero  l'elemento  principale  contenente  il  fibrinfermento.  È  necessario 
\M}cn  i-ammentare  che  a  ciuesta  dottrina  si  opposero  Eberth  e  Schimmelbusch, 
i  quali  non  credono  che  le  piasti'ine  cagionino  la  coagulazione  dal  sangue, 
e  oinnano  che  la  sepai-azione  dei  lllamenti  della  fibrina  ilei  sangue  sia  un 
proc(»sso  di  ci'istallizzazione,  indipendente  dfigli  elementi  figurati  del  sangue. 
La  fibrina  si  costituisce  direttamcMite  in  filamenti,  senza  j)ercorrere  stadi  an- 
teriori. 

Kberth  e  Schinmielbusch,  ossei-vando  «lirettamente,  con  metodi  speciali,  al 

\a  ^wc.  —  Voi.  I.  —  «J. 
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microscopio  le  vene  capillari  e  le  artei'ie,  a  i)ai'ote    normale,    di  membrane 
(omento  mesenterio)  trasparenti  (cane,  coniglio,    cavia),  si    sarebbero    con- 
vinti che    il  solo  rallentamento  della  corrente  sanguigna,  quando  anche  ar- 
rivi in  questi  vasi,  a  parete   inalterata,    a   detei'minare  la  posizione   margi- 
nale dei  leucociti  e  delle  piastrine  del 
sangue,  non    può   cagionare   la  for- 
mazione del  trombo   (fìg,  121,  V2Tì  e 
12()).  Questo  sorge  allorché  la  jjarete 
del  vaso  abbia  sub'ito  delle   lesioni, 
dagli  osservatori  stessi  pi'ovocate  con 
un  atto   meccanico  o   mediante   so- 
stanze chimiche  caustiche  o  irritanti. 
Allora  soltanto,  là  dove  la  circola- 
zione del  sangue  si  è  fatta  lenta,  in- 
torno alla  parete  vasale  lesa  nella  sua 


e 


l'ig.  132.  —  a,  Htroraa  assiale  l'ii-colautr  roii  «cramlf 
velocità:  b,  zona  plawuatica  iuarj;i naie  con  leu- 
fOiiti  ;  d,  trombo  di  piastrino  parietali. 
Inj^r.  circa  700  d.  (Hfisc.  k.  «  S.). 


a    ì)c 

Fitf.  K13.  —  \'a*o  litri  mcttenterin  :li  mua  :  in  J, 
oompreHsionc  con  lo  spillo:  a.  stroma  siAs^ial^-. 
b,  zona  plasmatlca  niarjjinale  :  e,  parete  va.sal»»: 
f.  cori>n8Coli  b'anchi  fuHÌfonni. 

Ingr.  circa  700  d.  («KM-ondo  K.  «'  S.). 


c«»nì- 


struttura,  le  piastrine  si  attaccano  e  formano  un  trombo,    il    quale 

posto  in  gran  parte  di  piasti-ine  gl'anulari  od  omogenee;  e  tra  le  quali  stann.^ 

pochi  leucociti  ed  eritrociti  (da  fig.  127  a  133). 

Le  piastrine  del  sangue,  le  quali  in  condizioni  normali  non  sono  viscliiòse, 
lo  divengono,  perdendo  la  toro  forma  naturale,  appena  sono  in  contatti»  ron 
un  corpo  estraneo,  prominente,  determinante  un  rallentamento  locale  nella 
circolazione,  come  appunto  verreb]>e  ad  essei-e  un  parete  vasale  altei-aia.  Da 
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queste  piastrine  vischiose  prendono  il  loro  punto  di  partenza  questi  trombi, 
i  quali  non  sai'eìihero  quindi  dei  coaguli  di  sangue,  ma  elementi  congluti- 
nati, incapaci  di  separare  la  fibrina.  Soltanto  qualche  volta  alla  conglutina- 
zione bielle  piastrine  seguiva,  nei  sopra  iletti  sperimenti,  la  coagulazione  del 
sangue. 

Qualora  si  introducano    nei  vasi    sanguigni    di    animali   a   sangue  caldo 
dei  corpi  estranei,  allora  si  osserva,  intorno  a  questi,  la  conglutinazione  delle 


Fili-  V.H.  —    Arteria  femorale  A  {cane)  legata  in  B  eou  uu  filo,  poi  dopo  sciolto  il    nodo,    »i    rinietU 
pfv  '[4  d'ora  1»  eireolaziom'  rtJiujEnii;;»''»  :  o.  avveutizia  :  bb',  nie<lia  :  A  A.  la  uitlHcoIare  della  media 
alterata:  e  e.  iiitliiia  staroat*  a  lamelle  :  rf.  trombo  di  piastrine:  e,  leucociti. 
Jntzv.  700  d.  (Kfcondo  E.  u  S.). 

piastrine,  alia  quale  si  collega  una  abl)ondante  formazione  di  fibrina,  nelle 
cui  maglie  stanno  gli  elementi  del  sangue  (per  es.  vedi  fig.  12*.)). 

Questi  ti'ombi  da  conglutinazione  sono  dei  trombi,  nella  formazione  dei 
quali  il  fattore  essenziale  sarebbero  le  piastrine:  gli  altri  elementi  figurati 
del  sangue  sarebbero  semplici  inclusioni  incidentali. 

Seguendo  FFlberth  e  Schinunelbusch  tutti  i  trombi,  anche  quelli,  che  con- 
tengono in  prevalenza  l'uno  o  l'altro  degli  altri  due  elementi  morfologici 
del  sangue,  debbono  la  loro  origine  alla  conglutinazione  delle  piastrine. 
Accanto   alle   piastrine    conglutinato   può   concorrere    alla    formazione   del 
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trombo  la  fibrina,  la  quale,  per  un  processo  di  cristallizzazione,  si  l'orma  e 
si  separa  dalle  sostanze  liquide  del  sangue  (coagulazione).  La  lil)rina  è 
quindi,  accanto  alle  piastrine,  uno  dei  componenti  più  importanti  del  trombo. 
È  dubbio  che  esistano  dei  trombi  di  sola  fibrina,  corno  vi  sono  (luelli  com- 
posti da  sole  piastrino,  poiché  le  piastrme  del  sangue,  a  contatto  con  la  fi- 
brina, subirebbero  subito  la  metamorfosi  vischiosa,  o  verrebbero,  a  lor  volta, 
a  formare  il  trombo.  I  trombi  jalini  degli  autori    non   sono    altro,    secondo 


Fìjr.  135.  —  Un  ramo  della  v«n»a  lirachial»*  da  mi  moncone  «li  amputazìoiu-,  obliterato  da  un  tronUt** 
poseolnri zzato.  26  giorni  dopo  roperazione.  Sezione  lonptiidimile  :  inMerzione.  Ln  ttostanr.a  J 
(04»lla)  Iniettata    ni  tn>va    noi  vaso  al  disopra  del  tromlw  (Injrr.  40  d.). 

Z,  avventizia  eon  i  vota  vaMorum',  M,  miiscolaro :  E,  endotelio  dell'intima:  T/»,  tromlio.  con  mi 
tronco  più  gromo  a,  in  b  la  <'onneiviione  del  reticolo  vascolare  che  rattraverna  (rtcc  Webt-r). 

Kberth  e  Schimmelbusch,  che  trombi  di  fibrina  odi  piastrine  d'aspetto  omo- 
geneo. 

Lukianow,  fondandosi  sul  vario  e  tanto  diverso  aspetto  istologico,  che  \ìre- 
senta  il  sangue  nel  processo  della  coagulazione  e  suha  nota  dottrina  della 
cx)agulazione  di  A.  Schimdt,  secondi»  la  quale  hi  coagulazione  non  è  imme- 
diatamente legata  ad  un  determinato  elomento  morfologico,  che  sottro  [>er 
certe  alterazioni  fisiche-chimiche,  come  opinano  gli  istologi,  considera  la 
conglutinazione  come  una  forma  s[)eciale  della  coagulazione,  nella  (piale  il 
processo  di  coagulazione  non  si  svolge  in  una  vera  soluzione,  ma  Densi  in 
un  substrato  di  tessuto  vischioso-liquido. 

Per  comprendere  questa  ipotesi  va  ricordato  che,  seguendo  la  dottrina  «li 
A.  Schinidt,  la  coagulazione  è  cagionata  dall'olTotto  reciproco  di  alcuni  corpi, 
i  (piali  devono  prima  di  tutto  sciogliersi. 

l  leucociti  si  sciolgono,  così  che  col  fibrinfermento  o  la  sostanza  fibrino- 
[>lastica  divengono  liberi;  questi  ultimi  entrano  in  reazione  con  la  sostanza 
fibrinogena,  che  si  trova  già  normalmente  nel  plasma  sanguigno. 

La  sorte  di  un  trombo  è  duplice: 
il  ti^ombo  si  pu(')  or<inni zzare  o  raminoUire. 
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Vor{/anÌ2zazìone  si  ha  quando  il  trombo  viene  invaso,  e  poi  sostituito  ^ik 
tessuto  connettivo  vascolarizzato.  Questo  avvenimento  si  svolge  in  pochi 
giorni  nel  seguente  modo:  dalla  parete  del  vaso  trombizzato  i)artono  del  Iti 
cellule  fusiformi  o  cellule  rotonde  multipolari  con  prolungameati  reticolati, 
che,  crescendo,  s'introducono  nel  coagulo,  e  si  trasformano  jjoi  in  canali- 
coli capillari,  che  ricevono  il  loro  sangue  princips^lmente  dai  rasa  rasorum 
della  parete  vasale  o  dal  lume  del  vaso  leso,  se  non  è  corapleUimente  oc- 
cluso. Mentre  si  forma  il  imovo  connettivo,  che   viene  colorato  con    il  pig- 


Fig.  i:W).  —  Canuli/.xazione  «li  un  trombo  della  vena  /emornle.  Sejjiom*  ti-usvt'i-salf.  Il  t«*!*8uto  «-oii- 
nettivo  «li  neofonnaziniie  ò  nel  111111»*  vasaio  compatto.  «*outi«*ue  del  pijiiiuMito  omatoiicno  fU  <» 
attraver-Hat^)  «la  canali  con  «lecorjto  parallelo  al  lume  venoso  prim  tivo  (««««•.  Perl."»).  Injjr.  20  «1. 

mento  sanguigno  del  trombo,  questo  ultimo  si  decompone  in  un  ammasso 
di  detrito,  che  facilmente  viene  riassorbito  (v(h1ì  lo  fìg.  131  e  135). 

Il  connettivo  giovane  diviene  col  tempo  più  povero  <li  vasi  cai>illari,  e  al 
posto  del  trombo  vi  rimane  un  cordone  di  tessuto  connettivo  molto  c( insi- 
stente, attraversato  però  da  vasi  sanguigni  {canalizzazione  del  troml/o). 

Il  rammollimento  è  frequente  specialmente  nei  trombi  della  parete  <iel 
cuore;  eia  massa  giallognola,  melmosa,  detritica,  granulare,  incui  si  decomp«»n- 
gono  la  fibrina  e  gli  elementi  cellulari  viene  riassorbita  direttamente  (Siimuel) 
(rammollimento  puri/òrme  di  Virchow).  Spesso,  ma  non  sempre,  i  microbi 
piogeni  determinano  una  suppufìizione  del  trom})o,  alla  (piale  consegue  una 
infiammazione  progressiva  purulenta  della  parete  vasiile.  Nelle  vene  (nel 
plesso  venoso  dei  ligamenti  iati)  i  trombi  si  trasformano  sovente,  senza  previa 
organizzazicme,  in  concrementi  |>iccoli  calcari,  doiù  Jleholici. 
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Nei  tratt<iti  di  anatomia  patologica  si  trovano  maggiori  particolari  su  questo 
argomento. 

Le  conseguenze  dì  una  trombosi  arteriosa  o  renosa  sono  gravi.  La  circo- 
lazione ne  viene  impedita,  e  si  ha  l'anemia  arteriosa,  o  la  stasi.  A  questi 
disturbi  segue,  non  di  rado,  la  cancrena. 

L'n  tromho  arterioso  dell'aorta,  se  cresce  lentamente,  non  dà  gravi  disturlù, 
poiché  si  sviluppa  contemporaneamente  e  successivamente  una  circolazione 
collaterale.  Se  invece  il  trombo  si  rammollisce,  si  staccano  delle  particelle 
che  entrano  con  la  corrente  sanguigna  nel  circolo;  il  medesimo  fatto  si 
presenta  anche  senza  il  rammollimento  del  trombo  {redi  embolia). 

Appunti  bibliografici. 

Nel  trattato  di  patologia  più  volti'  ricordato  del  v.  Rf^ckunghausen  si  trova 
cit'ita  e  rai'colta  la  letteratura  tino  al  1883. 

Nella  pubbli<*azioue  di  Ebeutii  e  Schimmklbusch,  Die  Thromhose  (con  52  figiir**), 
Stuttgart,  1888,  si  trova  quasi  tutta  la  letteratura  sulla  trombosi  lino  al  1888,  comprt»sa 
quella  che  riguanla  le  ricerche  di  Bizzozeko  e  dei  suoi  collaborat-ori  sulle  piastrine  del 
sangue,  in  rapporto  alla  formazione  del  trombo.  Sar5\  utile  a  coloro  ohe  s'interessano 
4lella  trombosi  e  «Iella  coagulazione  di  consultare:  A.  SciiMWT,  Zur  Blutlehre,  Leii»zig, 
1892,  e  il  Trattato  di  chimica  fisio-patologica  del  Bottazzi,  Milano,  1899. 

Wlassow,  ZiegUvU  Beitràge  zur  path.  Anat,  u.  PhyBiol.,  Voi.  XV  (processi  isto- 
logici nella  coagulazione  e  trombosi  con  riguardo  alle  piastrine). 

►Sahli.  Atti  delV ultimo  Congrcmo  internazionale j  Roma  (sulla  formazione  del  trombo). 

HrTTKRS.v(;K,   Feber  Capi  Ila  rtrombenj  Zeitschr.  f.  klin.  Med.,  1897. 

Pktronk,  Trombo  bianco^  Gazzetta  degli  ospedali,  1899.  —  Sulla  formazione  ar- 
tificiale del  trombo  bianco,  Catania,  1899. 

V^edi  per  altri  «lati  bibliogiatìci  il  capitolo  sulle  piaMrìne  e  quello  in  cui  si 
tratta  della  voagnUizitpne  del  sangue. 

Per  maijfgiori  i»articolari  9>\\\V organizzazione,  del  trombo  vedi  i  recenti  trattati  di 
Anatomia  patologica  (Zie(Jlkr). 

Baumgautkx.  Die  sog,  Organisation  des  Thrambus,  Leipzig,  1877. 

Ai'i'oLOXio,  Ziegler^s  Beiirdgey  1888. 

Bexkcke,  Ibidem,  Voi.  VII  (sulla  causa  delPorganizzazione). 

Zahx,  FeMHchrifl  /.    VirchoWf  Berlino,  1891. 

Klkbs,  ìbidem. 

AsciioFK,   Virchow^s  Archiv,  Voi.  130  (contiene  tutta  la  letteratura  suirargomeiit'»). 


CAPITOLO  VII. 

L'embolia  e  le  sue  conseguense  (infarti). 

Per  embolia  M  o  trombosi  embolica  s'intende  l'ostruzione  di  un  vaso  san- 
guigno con  uno  zalTo  {embolo)  importatovi. 
Questi  zaffi  o  tappi  hanno  origine  da  processi    morbosi,   che  si    svolgono 


^)  £//;3'z//£cv  zz  gettar  dentro. 
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nel  sistema  vascolare  sanguigno  {trombi  autoctoni),  o  provengono  dall'e- 
sterno,  e  vengono  spinti  nel  circolo  dalla  forza  propulsiva  del  cuore. 

Qualunque  elemento,  che  abbia  il  volume  superiore  a  quello  degli  elementi 
formati  del  sangue,  e  circoli  col  sangue,  può  arrivare  in  un  vaso  di  cui  il 
lume  sia  inferiore  alle  sue  dimensioni,  e  costituire  un  embolo. 

Gli  studi  fondamentali  sugli  embolismi,  come  pure  la  terminologia  in  pro- 
posito, si  devono  al  Virchow;  non  meno  import^mti  sono  le  successive  clas- 
siche ricerche  di  Cohnhejm  sugli  effetti  meccanici  degli  emboli.  Per  opera 
di  questi  due  patologi  si  conobbe  che,  bene  spesso,  i  vasi  vengono  occlusi 
da  particelle,  che  non  sono  altro  che  trombi  o  particelle  staccatesi  da  un 
trombo  autoctono,  e  così  si  formano  le  trombosi  secondarie  od  ewboliche 
(Virchow). 

Cohnheim  dimostrò  che  una  serie  di  sostanze  ^pallottoline  di  cem,  ])ig- 
nienti,  sostanze  oleose,  grasse  in  genere,  Taria  ed  altre  sostanze  eterogent^e), 
alcune  delle  quali  iniettate,  in  forma  di  emulsioni,  nel  cuore  o  nell'aorta  degli 
animali,  trasportate  dalla  corrente  sanguigna  funzionano  da  emboli. 

Vediamo  ora  più  minutamente  di  quale  materiale  sono  di  solito  composti 
gli  emboli  e  in  quali  circostanze  si  presentano. 

Nelle  malattie  del  cuore  o  dei  vasi,  che  sono  accompagnate  da  infiamma- 
zione dell'intima,  da  processi  degenerativi  delle  valvole,  si  osservano  spesso 
fatti  di  embolia;  parimenti  quando  nella  parete  del  vaso  sanguigno  i)ene- 
trano  dei  tumori  (sarcomi,  carcinomi,  ecc.)  da  cui  possono  staccai rsi  fram- 
menti sotto    l'azione  della  corrente  sanguigna. 

Anche  particelle  di  organi  parenchimatosi,  quale  è  il  fegato,  possono  pe- 
netrare, in  seguito  a  lesioni  di  continuità  dell'organo,  nel  circolo  sanguigno 
e  fungere  da  emljoli. 

1  pigmenti  del  sangue,  che  derivano  dalla  decomposizione  dei  globuli 
rossi,  possono,  conglobatisi  in  masse  di  considerevoli  dimensioni,  chiudere  il 
lume  dei  vasi  capillari  ;  e  così  pure  cocchi  piogeni  vegetanti  nel  sangue, 
come  accade  nelle  piemie.  Anche  certi  parassiti  animali  producono  talvolta 
degli  emboli  {Distoma  /*.,  Trichina  spir ali s).  Infine  vi  sono  emboli  costituiti 
da  pigmenti  biliari,  d'acido  urico,  ecc. 

Nell'aprire  o  ferire  una  vena  vi  può  penetrare  dell'aria  che,  gorgogliando 
nel  sangue,  si  frammenta  in  bollicine,  le  quali  costituiscono  altrettanti  em- 
boli <iasosi\  nelle  fratture  complicate  delle  ossa  con  fuoriuscita  del  rispettivo 
midollo,  si  hanno  emboli  formati  da  goccioline  di  fjrassOy  penetrate  nei  vasi 
sanguigni  laceratisi  durante  la  frattura. 

Vi  sono  dei  territori  del  sistema  circolatorio,  in  cui  a  preferenza  si  incu- 
neano fjli  emboli. 

Gli  emboli,  che  hanno  origine  nelle  vene  del  grande  circolo  o  nel  ventri- 
colo destro  del  cuore,  vanno  ad   occludere  le  arterie  polmonari   nelle    loro 
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più  sottili  <Iiramazioni,  mentre  quelli  che  si  formano  nelle  vene  polmonari, 
o  nel  cuore  sinistro  o  nell'aorta  o  in  altri  importanti  vasi,  tapi)ano  i  vasi 
arteriosi  di  calil)ro  minore  del  f^rande  circolo,  raggiun.sfono  le  arterie  della 
milza,  dei  reni,  o  arrivano  nell'arteria  iliaca,  nelle  silviane;  di  rado  nelle 
carotidi  o  nelle  subclavie.  Gli  emboli  delle  radici  della  vena  porta  venerono 
trattenuti  neUe  sue  diramazioni  intraepatiche. 

Kmholi  retroifradì  si  chiamano  quelli,  che  i)er  ragioni  speciali  procedono 
in  un  vaso  in  una  direzione  contraria  a  quella  della  corrente  sanguigna; 
ossi  vennero  illustrati  da  v.  Recklinghausen,  il  quale  dimostrò  che  un  eml»olo 
può  passare  dall'atrio  destro  o  dalla  vena  cava  superiore  nelle  vene  e[)a- 
tiche. 

(>?uesto  avvenimento  non  può  accadere  solo  per  la  forza  di  gravità  (perchè 
gli  emboli  retrogradi  si  possono  avere  s[>erimentalmente  con  sostanze  molto 
le^rgiere),  ma  per  altre  cause,  fra  cui  quella  dipendente  da  un  forte  aumento 
<lella  jìressione  intratoracica,  come  avviene  nella  tosse  violenta. 

Alcune  volte  ^  assai  difficile  stabilire  come  sorgano  alcune  embolie,  eti 
allora  (jueste  si  dicono  embolie  paradosse  {Zei\m)y  cosi  ad  esempio  l'embolia 
dell'arteria  polmonale,  non  rara  nelle  malattie  del  cuore  sinistro,  e  gli  em- 
boli che  si  trovano  nelle  diramazioni  dell'aorta  e  provengono  dalle  vene 
del  grande  circolo  o  dal  cuore  destro. 

Non  è  nemmeno  sicuramente  accertato  in  qual  modo  certi  emboli  passino 
dal  grande  al  piccolo  circolo.  Se  è  aperto  il  foro  ovale,  ciò  si  può  spiegare 
facilmente,  perchè  allora  il  sangue  può  passare  direttamente  dal  cuore  destro 
in  quello  sinistro,  senza  toccare  i  capillari  del  polmone,  altrimenti  è  da  ere- 
dere  che  nei  polmoni  vi  siano  effettivamente  dei  punti  diretti  di  comunica- 
zione fra  le  arterie  e  le  vene. 

Quali  .sono  le  conseguenze  dell'embolia  f  Esse  sono  molto  diverse,  a  se- 
conda «Iella  natura  dell'embolo,  dell'importanza  del  calibro  e  del  numero 
dei  vasi  occlusi,  e  infine  a  seconda  della  sorte  successiva  dell'embolo  stesso. 

La  embolia  (frassosa  è  causata  alcune  volte,  come  si  è  detto,  dalla  frattura 
<lelle  ossa  accompagnata  da  distruzione  del  midollo,  o  da  trombi  che  dege- 
nerano in  grasso,  o  da  masse  purulente  ricche  di  grasso,  che  si  versano  entro 
qualche  vaso  sanguigno.  Nel  caso  delle  fratture,  il  g:rasso  peneti*a  nei  vasi 
cai)illari  dei  polmoni,  in  (luelli  del  cervello  e  dei  reni  producendovi  eml)olie, 
ma  non  infiammazioni.  11  grasso,  che  si  raccoglie  nei  piccoli  vasi  e  forma 
gli  emboli,  può  determinare  dei  gravi  fenomeni  respiratori  per  occlusione 
dei  vasi  tlei  polmoni,  altra  volta  il  grasso,  raccolto  nei  capillari,  sparisce  a 
poco  a  poco,  poiché  viene  eliminato  con  l'orina  (Halm). 

Vembolin  (jasosa  avviene  o  per  l'apertura  di  vasi  prossimi  al  cuore  e  la 
penetrazione  d'aria  nel  circolo,  oppure  per  bolle  di  gas,  che  si  sviluppano 
nel  circolo    stesso;    si    hanno    effetti    diversi    a   seconda   della   quantit^i    e 
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della  velocità  deiraria  penetrata.  Se  Taria  non  viene  assorbita  dal  sangue 
si  ha  la  morte  quasi  istantanea.  Le  vene  che  permettono  Taccesso  alParia 
sono  le  giugulari  e  le  ombelicali. 

Gli  sperimenti  sugli  animali  diedero  in  proposito  risultati  molto  contrad- 
ditori ;  è  certo  che,  insufflando  deiraria  nella  vena  giugulare  di  un  animale, 
ne  consegue  rapida  la  morte,  mentre  che,  facendo  penetrare  nella  vena  giu- 
gulare del  cavallo  piccole  e  successive  quantità  di  aria,  se  ne  possono  iniet- 
tare molti  litri.  Se  per  rapida  penetrazione  dell'aria  avviene  istantanea  la 
morte,  si  trova  sempre  sangue  spumeggiante  nelPorecchietta  destra  e  nell'ar- 
teria polmonare  ;  se  la  morte  avviene  dopo  qualche  ora,  l'aria  si  è  già  dif- 
fusa nelle  ramificazioni  delle  arterie  polmonari.  Pare  che  causa  della  morte 
sia  la  paralisi  del  cuore  per  azione  meccanica. 

Le  embolie  da  parassiti  vennero  provocate  ripetute  volte  negli  animali, 
l'n'invasione  d'ifomiceti  nei  vasi  polmonari  determina  la  dispnea  ed  è  causa 
di  rapida  morte  dell'animale.  Talvolta  i  microrganismi  passano  dai  vasi  pol- 
monari in  quelli  del  rene,  e  quivi  danno  luogo  a  localizzazioni  speciali, 
come  vedremo  trattando  delle  piemie. 

Una  delle  principali  conseguenze  meccaniche  delVembolia  è  la  forma- 
zione deWinfarto  *). 

La  dottrina  dell'infarto  è  stata  formulata  e  ampiamente  illustrata  da  Vir- 
chow,  da  Cohnheim,  da  Litten,  da  Cohn,  da  v.  Recklighausen  ed  altri,  e 
salvo  in  alcune  parti,  che  vennero  meglio  chiarite  da  successive  ricerche, 
noi  ancor  oggi  l'accettiamo  quale  essa  venne  formulata  dopo  le  prime  in- 
dagini sperimentali. 

Cohnheim  studiò  le  conseguenze  ed  il  meccanismo  degli  effetti  del- 
l'embolo, iniettando  nell'aorta  di  rane  curarizzate  delle  pallottoline  di  cera, 
e  (osservando  poi  l'esito  al  microscopio  in  un  tessuto  vascolfiurizzato  e  traspa- 
rente, quale  è  la  lingua  della  rana.  Quale  prima  conseguenza  di  questo  fatto 
si  ha  un  aumento  nella  velocità  della  circolazione  nelle  arterie  e  nei  rela- 
tivi capillari  e  nelle  vene,  che  si  ramificano  al  di  sopra  del  punto  emboHz- 
zato,  e  poi  un  ristagno  di  una  parte  del  sangue  immediatamente  al  di  qua 
e  al  di  là   dell'embolo. 

Questi  fenomeni  seguono  regolarmente  V incuneamento  deWembolo^  mentre 
i  fenomeni  successivi  sono  diversi,  a  seconda  che  l'arteria  embolizzata  forma 
alla  periferia  dell'embolo  anastomosi  con  un'altra  arteria,  oppure  se  essa 
è  una  cosidetta  arteria  terminale  nel  senso  di  Cohnheim. 

Nel  primo  caso  (vedi  schema  della  formazione  dell'infarto  ^^,  137),  me- 
diante l'anastomosi  si  ristabilisce  prestamente  la  circolazione  nel  territorio 


*)  Infarcire  z=  riempire,  impinzare. 

LusTiG.  —  Voi.  I.  —  6:i. 
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capillare  (b)  dell'arteria  embolizzata  (a),  salvo  in  un  piccolo  tratto  del  ramo 
principale  dell'arteria,  precisamente  in  quello  che  giace  fra  l'embolo  e  il 
punto  di  biforcazione  dell'arteria,  che  rimane  trombizzata  ed  esclusa  dalla 
circolazione. 

Nel  secondo  caso,  in  cui  è  oc-elusa  l'arteria  terminale  (e),  la  stasi  colpisce 
tutto  il  territorio  in  cui  essa  si  estende,  fino  al  punto  {d),  che  corrispc)nde  a 
quello  in    cui  la  vena  effluente  di  questo  territorio  leso  si  unisce   ad    altra 


Fig.  137.  —  Schema  della  formazione  delV infarto  (secondo  Perl»). 

vena   proveniente    da    un    altro  territorio,  con    circolazione    arteriosa  in<li- 
pendente. 

Subito  dopo  si  forma  (in  d)  una  corrente  sanguigna  di  riflusso,  che  si 
estende  ai  capillari  e  fino  all'arteria  embolizzata,  e  si  osserva  un  movimento 
di  va  e  vieni  del  sangue  ;  dopo  1  o  2  giorni  tutto  questo  territorio  vasale  è 
ripieno  di  sangue,  che  venendo  dalle  vene  non  trova  in  alcun  punto  una 
via  di  scarico.  Questo  territorio  in  stasi  ha  la  forma  dì  un  cuneo  (fìg.  13*^), 
di  colore  rosso-bruno;  ne  segue  poi,  per  diapedesi,  un'emigrazione  da  tutti  i 
vasi  di  numerosi  corpuscoli  rossi,  che  invadono  uniformemente  il  tessuto:  si 
forma  cosi  Vinfarto  emorragico, 

Cohnheim  attribuisce  questa  diapedesi  dei  corpuscoli  rossi  ad  una  dimi- 
nuita resistenza  delle  pareti  vasai  i. 

Nel  decorso  ulteriore  il  tessuto  infiltrato  cade  in  necrosi.  Non  ^  neces- 
sario però  che  all'embolia  di  un'arteria  terminale  seguano  ambedue  i  pro- 
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cessi  j)iù  sopra  riconlati  ;  soltanto  la  necrosi  è  la  conseguenza  costante  della 
occlusione  di  un'arteria  terminale,  mentre  il  fenomeno  di  riflusso  della  cor- 
rente sanguigna  nella  vena  e  i  fenomeni  più  sopra  ricordati,  che  ne  deri- 
vano, si  hanno  solo  allorché  la  vena,  che  appartiene  alFarteria  terminale 
eniholizzata,  è  priva  di  valvole,  e  se  la  pressione  sanguigna  nella  prossima 
vena  ir?),  dalla  quale  viene  la  corrente  sanguigna,  non  è  troppo  bassa. 

Anche  nella  lingua  della  rana  si  ha  talvolta  solo  la  necrosi,  senza  previa 
complicazione  emorragica,  e  allora  si  ha  V infarto  bianco:  il  tessuto  si  pre- 


Fiir.  138.  —  lìifarto  emboUco  del  rene.  L'embolo  i-    visibile    neirurU'rìa  :    riiifiirto  è  ben    deliueato, 
Iierehè  è  scoiuiìarso  il  tessuto  nonunle  del  rene  (secondo  Peils). 

senta  pallido,  giallognolo,  opaco,  si   distacca  l'epitelio  e  nella  lingua  delle 
rane  le  libre  muscolari  si  decompongono. 

Intorno  a  questi  focolai  necrotici  si  sviluppa  un'infiammazione  reattiva, 
stimolata  dai  prodotti  stessi  delia  necrosi. 

Da  questa,  esposizione  quindi  risulta  che  per  infarto  s'intende  la  semplice 
necrosi  del  tessuto  embolizzato  —  infarto  bianco  —  oppure  la  necrosi  pre- 
ceduta da  un'emorragia  per  diapedesi  —  infarto  rosso. 

Il  Cohnheim  attribuisce  dunque  una  singolare  importanza  al  movimento 
di  riflusso  delle  vene  per  la  formazione  dell'infarto  emorragico,  ma  questa 
dottrina  venne  combattuta  con  ar^'omenti  teorici  e  sperimentali  da  Cohn, 
da  Litten  e  da  altri,  i  quali  sostengono  che  i  focolai  embolici  dispongono, 
oltre  che  delle  anastomosi  venose,  anche  di  altre  sorgenti  di  sangue,  ana- 
stomosi capillari  (reni).  I  vasi  capillari  del  focolaio  necrotico  sarebbero  col- 
legati a  quelli  del  territorio  limitrofo  non  embolizzato,  e  questo  afflusso  di 
san^nie  collaterale  diminuirebbe  nell'infarto  l'importanza  della  corrente  ve- 
nosa retrograda  nelle  formazioni  del  focolaio  emorragico. 

V.  Recklinghausen  olti-e  all'afflusso  collaterale,  dà  importanza  anche  alla 
fine  struttura  della  parete  vasale  (milza,  polmone),  e  fa  dipendere  le  emor- 
ranfie  nell'infarto  quasi  esclusivamente  dalla  circolazione  collaterale. 

Fra  l'opinione  di  coloro  che  annettono  ogni  importanza  al  riflusso  e  quelli 
che  l'annettono  alla  circolazione  collaterale,  sta  Pascutin  colla  sua,  che  vede 
l'origine   dell'infarto   emorragico  solo  nelle   alterazioni  della  parete  vasale, 
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la  quale  nel  focolaio  embolico  ha  poca  resistenza  anche  a  debole  pres- 
sione sanguigna,  permettendo  facilmente  l'emigrazione  degli  elementi  del 
sangue. 

Anche  l'apparecchio  vasomotorio  esercita  una  influenza  (Bochefontainei, 
come  risulta  da  una  serie  di  sperimenti  eseguiti  sugli  animali,  nei  quali, 
con  la  legatura  dell'arteria  lienale,  si  produssero  contemporaneamente  le- 
sioni dei  nervi  della  milza. 

Anche  le  proprietà  vitali  delle  pareti  vasali  hanno  un'importanza  (H.  Weber, 
Regneck)  per  la  formazione  dell'infarto. 

Queste  osservazioni  sperimentali  si  possono  mettere  a  confronto  e  si  dimo- 
strano concordi,  in  qualche  punto,  con  il  quadro,  che  si  riscontra  nell'uomo 
causa  i  processi  embolici  blandi  (emboli  blandi),  in  cui  vi  fU  soltanto  un  ef- 
fetto meccanico  sulla  circolazione.  Nell'uomo  si  ha  nei  vasi  embolici,  che 
non  sono  arterie  terminali,  un  disturbo  locale  di  circolazione,  senza  profonda 
alterazione  degli  altri  tessuti  ;  invece  nella  obliterazione  di  un'arteria  termi- 
nale si  verificano  alterazioni  del  tessuto  da  essa  nutrito,  che  assumono  l'a- 
spetto di  cuneo,  la  cui  base  corrisponde  alla  superficie  dell'organo  e  il 
cui  vertice  corrisponde  al  tronco  vasale  o  alla  vena  effluente  (nell'infarto 
emorragico  da  riflusso  venoso). 

Il  riflusso  venoso  non  ha  quindi  certamente,  nel  meccanismo  di  formazione 
dell'infarto  emorragico  dell'uomo,  quella  singolare  importanza  che  il  Cohnheini 
attribuì  a  quello  degli  animali  inferiori. 

L'infarto  emorragico,  che  si  verifica  nel  cadavere,  sorge  quindi  di  regola 
durante  la  vita  per  l'afflusso  ili  sangue  nel  territorio  arterioso  emI)olico 
sotto  una  valida  pressione  arteriosa,  e  qualche  volta,  là  dove  la  pressione 
venosa  è  forte  assai,  oltre  la  norma  (per  esempio  nei  polmoni  quando  vi 
sono  dei  vizi  cardiaci  compensati),  esso  avviene  per  riflusso  venoso. 

Quando  un  vaso  arterioso  affluente  è  veramente  terminale,  si  deve  avere 
un  infarto  bianco,  poiché  il  rispettivo  territorio  occluso  dell'organo  non  ri- 
ceve sangue  dal  riflusso  venoso;  un  infarto  bianco  si  può  però  convertire 
in  emorragico,  allorché,  per  via  indiretta,  arrivi  sangue  arterioso  al  di- 
stretto di  tessuto  necrotico. 

Un  esempio  delle  due  forme  d'infarto,  emorr^f//co  e  bianco,  l'abbiamo  nella 
milza  e  nel  rene. 

La  polpa  della  milza  (embolizzata),  fortemente  vascolarizzata,  riceve  sani^ue 
da  territori  vicini  e  dal  riflusso  venoso,  causa  la  forte  pressione  nella  vena 
porta,  mentre  nel  rene  non  vi  è  riflusso  venoso  e  sono  scarse  le  anastomosi 
capillari  con  i  territori  limitrofi.  L'infarto  di  varia  dimensione  della  milza 
embolica  è  da  principio  cuneiforme  dì  colore  rosso-scuro;  il  tessuto  è  molle, 
poi  diviene  più  consistente  e  più  scuro;  segue  la  trasformazione  dell'infarto 
per  necrosi  da  coagulazione  ;  intorno  si  forma  una  linea  di  demarcazione 
infiammatoria,  che  porta  alla  neoformazione  di  tessuto  connettivo. 
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Nel  rene  per  contro  si  hanno  focolai  embolici  cuneiformi  giallo-grigi,  di 
aspetto  fisico  speciale,  circondati  e  distinti  da  un  cerchio  di  iniezione. 
La  necrosi  da  coagulazione,  che  dà  il  colore  giallo  al  tessuto,  prevale  in  ogni 
periodo  di  questo  infarto. 

Sono  frequenti  gli  infarti  in  altri  territori  dove  si  trovano  arterie  termi- 
nati  con  poche  anastomosi  :  nel  corpo  striato,  nei  talami  ottici,  nei  polmoni, 
nel  cuore,  nell'arteria  coronaria  sinistra,  nei  testicoli,  nei  distretti  dell'ar- 
teria mesenterica  superiore  e  in  quelli  dell'arteria  centrale  della  retina. 

A  proposito  delle  conseguenze  meccaniche  delVemholia^  dobbiamo  an- 
cora ricordare,  che  l'ingresso  rapido  di  un  embolo  nell'arteria  polmonare 
è  causa  diretta  di  morte,  perchè  T interruzione  del  piccolo  circolo  impedisce 
una  sufficiente  ossigenazione  del  sangue,  e  si  ha  una  asfissia  grave  dei 
centri  nervosi  più  importanti. 

La  sorte  dell'embolo  è  di  frequente  consimile  a  quella  dei  trombi  autoc- 
toni, cioè  gli  emboli  formano  aderenze  connettivali  con  la  parete  vasale  e  si 
organizzano  o  si  rammolliscono  o  si  calcificano.  Se  si  rammolliscono  sono, 
non  di  rado,  causa  di  altre  embolie  secondarie. 

Gli  effetti  degli  emboli  contenenti  microbi  piogeni  sono  diversi,  poiché 
questi  determinano  infiammazione  del  territorio  embolizzato  e  spesso  sup- 
purazione e  ascessi. 

Gli  emboli  di  tal  natura,  che  provengono  il  più  delle  volte  da  trombi  pu- 
rulenti del  cuore  o  delle  vene  o  delle  valvole  cardiache,  si  frammentano  in  mi- 
nutissime particelle,  che,  pervenute  nelle  arteriuzze  e  nei  capillari,  riescono 
poi  a  determinare  i  processi  flogistici.  Queste  chiamansi  embolie  capillari,  e  si 
osservano  nel  rene,  quali  piccoli  focolai,  quasi  microscopici,  focolai  giallognoli 
circondati  da  un  colore  iperemico;  un  luogo  di  predilezione  di  queste  embolie 
capillari  è  la  corteccia  cerebrale. 

Nel  centro  del  focolaio  vi  è  il  vaso,  ripieno  di  microrganismi,  circondato 
da  leucociti  emigrati  dal  sangue.  Maggiori  particolari  su  queste  alterazioni 
riguardano  l'anatomia  patologica. 
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CAPITOLO  Vili. 

L'emorragia  •  i  suoi  effettL 

Varie  forme  di  emorragie  e  loro  causa.  —    Rigenerazione    del  sangue    dopo    Temor- 
ragia.  —  Salasso  e  suoi  effetti. 

A.  —  Varie  forme  di  emorragie  e  loro  causa. 

Per  emorragia  M  s'intende  la  fuoruscita  o  lo  stravasamento  dei  vari  com- 
ponenti del  sangue  (plasma  ed  elementi  morfologici)  dai  vasi,  in  cui  il  sangue 
stesso  decorre. 

Un'emorragia  abbondante  si  ha  solo  nel  caso  di  lesioni  di  continuità  del 
cuore  o  dei  vasi  arteriosi,  capillari  o  venosi:  emorragia  per  rhexin,  per 
diarhexin,  per  diabrosin  ^);  mentre  emorragie  leggiere,  benché  talvolta  abba- 
stanza diffuse,  possono  accadere  senza  una  precedente  grossolana   lesione 


*)  auiicL  zz  sangue  ;  K<ty'.  da  f/^yv  j/xt  -zi  rompere. 
2)  o'.a-/9t/9ow^fi'.v  —  rodere  attraverso. 
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di  continuità  delle  pareti  vasali.  Quest'ultima  forma,  che  passa  sotto  il  nome 
improprio  d'emorragia  per  diapedesi  0,  non  va  confusa  colla  emigrazione 
dai  vasi,  per  attività  propria,  di  qualche  elemento  morfologico  (leucociti) 
che  è  costituente  normale  del  sangue,  o  colla  diffusione  o  filtrazione  della 
parte  liquida  del  sangue,  come  avviene  normalmente  attraverso  la  parete 
vasale  assolutamente  intatta,  o,  in  forma  esagerata,  nei  processi  flogistici. 
L'emorragia  per  diapedesi  è  caratterizzata  dal  pass€iggio  di  eritrociti  at- 
traverso la  parete  vasale  dei  capillari  e  delle  vene,  e  ciò  avviene  special- 
mente quando  queste  pareti  hanno  subito  una  qualche  alterazione. 

Provocando  in  un  tessuto  una  iperemia  da  stasi,  mediante  la  legatura  di 
una  vena,  si  vede  intorno  a  questa,  dopo  un  certo  periodo  di  tempo  (tal- 
volta 30  o  40  minuti),  una  massa  di  corpuscoli  rossi,  che  vennero  espulsi 
attraverso  la  parete  del  vaso. 

Ischemie  di  lunga  durata,  o  processi  infiammatori,  che  producono  un 
aumento  della  permeabilità  della  parete  vasale,  determinano  pure  emorragie 
per  diapedesi  indipendentemente  dalla  pressione  sanguigna;  anche  per  sem- 
plice influenza  nervosa  può  verificarsi  questo  fatto.  In  queste  ultime  forme 
di  diapedesi  gli  eritrociti  passano  attraverso  la  parete  vasale,  isolati  ed  in 
minor  numero. 

Sembra  accertato  che  il  passaggio  dei  corpuscoli  rossi  avvenga,  tra  gli 
endoteli  dei  capillari  e  delle  vene,  allorché  si  altera  la  sostanza  cementante 
che  normalmente  riunisce  questi  elementi  cellulari. 

Le  forti  emorragie,  che  hanno  origine  da  lesioni  di  continuo  della  parete 
del  cuore  o  dei  vasi  arteriosi  o  capillari  o  venosi,  diconsi  avvenute  per 
rhexin,  quando  vi  è  la  rottura  o  uno  scoppio  della  pcu*ete,  per  diabrosiriy 
quando  quest'ultima  sia  stata  lentamente  corrosa  da  un  processo  morboso. 

Le  emorragìe  dal  cuore  mettono  sempre  a  pericolo  la  vita  dell'individuo. 
Se  esse  provengono  da  sensibili  lesioni  esterne,  producono  la  morte,  se 
anche  non  all'istante,  per  la  repentina  rilevante  diminuzione  della  pressione 
sanguigna  intracardiaca  ;  se  hanno  origine  nell'interno  del  cuore,  per  rot- 
tura del  muscolo  cardiaco,  profondamente  degenerato,  il  sangue,  racco- 
gliendosi nel  pericardio,  impedisce  il  funzionamento  del  cuore. 

Le  emorragie  arteriose  si  distinguono  per  l'uscita  dal  vaso  leso  di  un 
torrente  di  sangue  rosso  chiaro,  che  si  spande  a  getto  ritmico,  come  le 
pulsazioni  del  cuore.  In  seguito  a  forte  emorrsigia  la  pressione  intravasco- 
lare  diminuisce  con  rapidità,  e  ciò  può  essere  una  sufficiente  causa  di 
morte.  Infatti,  se  ad  un  individuo  che  ha  subito  una  forte  emorragia,  si 
inietta  una  soluzione  isotonica  di  CI  Na ,  la  quale  reintegra  unicamente 
Ma  pressione  sanguigna,  essa  può  impedire  la  morte.  L'emorrsigia  deter- 
minata dalla  lesione  di  continuità  di  un'arteria  di  grande  calibro,  e  lasciata 


*)  Jia-TPjoa'y  rz  passare  attraverso. 
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a  sè,  non  produce  incondizionatamente  la  morte.  Essa  può  cessare  sponta- 
neamente colla  diminuzione  della  pressione  sanguigna,  per  il  rilasciamento 
della  parete  vasale,  per  l'aumentata  coagulabilità  del  sangue,  che  rimane 
nell'organismo  e,  forse,  per  Tocclusione  del  vaso  nel  punto  leso  per  effetto 
delle  piastrine  del  sangue. 

Le  emorragie  venose  si  distinguono  per  la  mcmcanza  di  pulsazione  nel 
sangue  che  esce  dal  vaso  e  per  il  colore  scuro  del  sangue  stesso.  Talvolta 
la  pulsazione  è  visibile  anche  nel  sangue  che  esce  da  vene,  come  il  colore 
del  sangue  arterioso  può  essere  uguale  a  quello  venoso  per  intossicamento 
<la  cloroformio:  quindi  i  due  caratteri  ora  accennati  non  hanno  un  valore 
assoluto. 

Le  emorragie  capillari  non  sono  pericolose,  se  non  nelle  persone  che 
soffrono  di  emofilia,  nelle  quali  anche  le  più  piccole  emorragie  sono  infre- 
nabili e  possono  determinare,  a  lungo  andare,  una  perdita  considerevole  di 
sangue. 

Intorno  alle  alterazioni  anatomiche  dei  vasi  sanguigni  neiremofilia,  ma- 
lattia ereditaria,  sappiamo  ben  poco.  Si  vuole  che  T intima  sia  molto  sot- 
tile e  il  lume  del  vaso  ristretto. 

Un'emorragia  dicesi  esterna  allorché  il  sangue  si  versa  fuori  del  corpo, 
interna  se  si  raccoglie  nelle  cavità  già  esistenti  delPorganismo,  intrapa- 
renchimale  se  il  sangue  stravasato  resta  e  si  fa  spazio,  con  violenza,  fìra  gli 
elementi  dei  tessuti,  venendo  così  a  formare  un  focolaio  emorragico.  Per 
alcune  forme  di  emorragia  si  adottano  nomi  tecnici  speciali  :  eccone  alcuni: 

L'emorragia  del  naso  chiamasi  epistassi  ^);  quella  per  le  vie  orinane,  ema- 
turia; quella  per  vomito  dallo  stomaco,  ematemesi  *),  o  melena  ')  se  il  sangue 
è  stato  ridotto  dall'azione  degli  acidi  dello  stomaco  in  una  massa  nerastra. 

l.' emottisi  o  emoptoe  *)  è  l'emorragia  che  proviene  dai  polmoni;  la  metror- 
ragia  ^)  quella  che  si  origina  nell'utero.  Una  raccolta  di  sangue  nella  pleura 
si  chiama  emotorace,  nell'utero  emaiometra,  nelle  guaine  dei  testicoli  ema- 
tocele^).  Se  la  raccolta  di  sangue  stravasato  nei  tessuti  forma  un  tumore 
prominente,  abbiamo  Vematoma;  se  il  sangue  s'infiltra  tra  gli  elementi  dei 
tessuti,  senza  distruggerli,  si  ha  V infarto  emorragico.  Piccoli  focolai  emor- 
ragici circoscritti,  superficiali  nella  pelle,  nelle  sierose  o  nelle  mucose,  chia- 
mansi  petecchie  o  ecchimosi'^);  se  i  focolai  emorragici  sono  diffusi,  diconsi 
suJTiisioni  o  suggella zioni. 

Le  cause  d'una  emorragia  per  rhexin  possono  essere:  le  lesioni  nella 
continuità  della  parete  vasale  per  taglio,    puntura  e  lacerazione  (emorragia 


^)  6;ri-7Tàfetv  zz  gocciolare-sopra. 

*)  è/xerv  zz  vomitare. 

3)  liliale  zz  nero. 

*)  TTT  J£tv  zz  sputare. 

5)  ^'^T/ia  zz  utero. 

s)  z'i-j  ZZI  tumore. 

'')  è/,  zz  fuori  ;  xsw  zz  verso. 
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traumatica)  ;  lacerazioni  spontanee  possono  avvenire  anche  per  il  movimento 
di  concrementi  (concrementi  del  bacino  renale),  per  un  considerevole  squi- 
librio fra  la  pressione  interna  e  la  resistenza  della  parete  vasale;  questa,  tal- 
volta se  è  alterata  \)er  processi  morbosi,  non  resiste  nemmeno  alla  pressione 
normale. 

Caufte  d'emorragia  per  diabrosin  sono:  le  erosioni  della  parete  vasale 
nei  focolai  purulenti,  o  ulcerazioni  fagedeniche,  razione  di  sostanze  cau- 
stiche, ecc. 

In  sepruito  alKazione  di  sostanze  tossiche  si  possono  riscontrare  piccole 
emorragie  determinate  da  lesioni  di  continuità  microscopiche  dei  vasi,  come 
si  verifica  nella  setticemia  emorragica,  nel  vaiuolo,  nel  tifo,  nell'avvelena- 
mento per  fosforo  o  per  mercurio.  Altre  ancora  si  hanno,  senza  che  si  possa 
scorgere  la  lesione  vasale  corrispondente,  nello  scorbuto  e  neiremofilia,  nell'a- 
trofia gialla  acuta  del  fegato,  nella  ematidrosi  (sudore  sanguigno),  malattie  a 
causa  ignota.  Infine  emorragie  a  piccoli  focolai  disseminati  in  molti  organi 
interni  (polmoni,  stomaco  e  capsule  surrenali)  si  trovano  nella  mielite  acuta, 
senza  che  si  possa  con  fondamento  stabilire  un  nesso  causale  fra  questi  due 
fatti  morbosi. 

Le  cause  delle  emorragie  per  diapedesi  sono  già  state  accennate  più  in- 
nanzi; molte  volte  la  cstgione  di  tale  forma  d'emorragia  è  ignota. 

I^  sorte  del  sangue  riversatosi  nei  tessuti  è  diversa,  a  seconda  delle  con- 
dizioni locali,  il  sangue  in  genere  si  coagula  e  i  corpuscoli  rossi  rimangono 
inclusi  in  una  sostanza  fondamentale  in  colora,  omogenea,  che,  dopo  la 
espulsione  del  liquido  di  cui  é  ìm))evuta,  mette  in  evidenza  la  sua  struttura 
finamente  fibrillare  (fibrina). 

Allora  i  corpuscoli  rossi  interposti  fra  queste  fibrille  si  scolorano;  il  li- 
quido si  riassorbe  rapidamente  e. però  la  fibrina  si  rammollisce,  le  cellule  del 
coagulo  si  decompongono  e  il  detrito^  che  si  è  formato,  viene  parimenti  rias- 
sorbito. 

Questo  processo  si  compie  lentamente  e  intanto  si  formano  i  cristalli  di 
ematoidina  e  i  granuli  piccolissimi  nerastri  di  pigmento.  Anche  dopo  pic- 
cole emorragie  rimangono  delle  pigmentazioni  nel  tessuto,  che  acquista  varie 
successive  tinte  (bruno,  bleu)  a  seconda  delle  trasformazioni,  che  subisce  la 
sostanza  colorante  del  sangue.  Altre  volte,  qualora  nel  focolaio  emorragico 
penetrino  bacteri,  si  ha  un  processo  di  putrefazione  e  il  coagulo  si  dis- 
grega e  si  rammollisce  sotto  l'influenza  dei  fermenti  proteolitici,  secreti  dai 
microrganismi. 

Il  coagulo  sanguigno,  che  si  forma  in  alcune  emorragie  circoscritte, 
quando  non  venga  riassorbito,  agisce  sui  circostanti  tessuti  determincmdo, 
come  un  corpo  estraneo,  una  reazione  infiammatoria:  gli  elementi  cellulari 
del  tessuto  connettivo  proliferano,  e  cellule  migranti  entrano  da  tutte  le  parti 
nel  focolaio  emorragico  e  lo  riempiono,  dopo  che  la  parte  liquida  del  sangue 
è  stata  riassorbita.  Però  non  sempre  avviene  la  restitutio  ad  integrum,  sovente 
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si  ha  la  formazione  di  un  tessuto  di  origine  infiammatoria,  inattivo,  che  so- 
stituisce il  tessuto  preesistente. 

Un  altro  esito  dei  focolai  emorragici  è  la  formazione  di  una  cisti  (cisti 
emorrsigica),  di  cui  la  parete  è  formata  per  opera  del  connettivo  infiamma- 
torio, a  cui  abbiamo  ora  accennato,  ed  il  contenuto,  che  è  un  liquido  più  o 
meno  chiaro  in  cui  sono  sospesi  detriti  di  diversa  natura,  proviene  dal  dis- 
facimento dei  materiali  esistenti  nel  focolaio  emorragico.  Le  pareti  della 
cisti  contengono  sempre  un  pigmento  bruno  di  origine  ematogena  (ema- 
toidina).  Questo  è  in  generale  Tesito  dei  focolai  emorragici  cerebrali. 

B.  —  La  iugi£Nerazionr  del  sangue  dopo  l'emorragia. 

Quando  la  quantità  del  sangue  perdutasi  in  un'emorragia  non  è  rilevante 
e  le  condizioni  di  nutrizione  delForganismo  sono  ottime,  facilmente  avviene, 
già  nelle  prime  24  ore,  la  reintegrazione  del  volume  primitivo  del  sangue: 
le  mutate  condizioni  di  trasudazione  permettono  ai  succhi,  di  cui  i  tessuti 
sono  imbevuti,. di  affluire  abbondanti  verso  i  vasi.  Allorché  Torganismo 
perde  un  terzo  del  volume  primitivo  del  sangue,  la  rigenerazione  di  tutti  gli 
elementi  avviene  circa  in  due  settimane;  se  la  perdita  è  maggiore,  è  ne- 
cessario un  periodo  di  tempo  ancor  più  lungo. 

C.    —  Gli   EFFETTI  DEL   SALASSO. 

Gli  effetti  immediati  del  salasso  vennero  osservati  negli  animili  d')p)  aver 
loro  sottratto  ripetutamente  a  brevi  intervalli,  di  un'ora  circa,  vai*ie  por- 
zioni di  sangue,  senza  oltrepassare  i  limiti  compatibili  con  resi?<tenza  del- 
l'animale. Risulta  da  queste  ricerche  che  la  diluizione  del  sangue  conii)aì'e 
rapidamente  già  nei  primi  salassi:  che  la  pressione  del  sangue  si  comporta 
in  modo  diverso  nei  varii  individui,  sp3-;so  essa  si  abbassa  durante  il  sa- 
lasso, per  risalire  subito  dopo  e,  in  pochi  secontU,  ragi?iunge  il  suo  massimo 
e  poi  nuovamente  diminuisce  (Worm-Miiller). 

Le  oscillazioni  della  temperatura  dell'animale  sottoposto  al  salasso  sono 
evidenti.  TalvoUa  la  temperatura  s'innalza  subito  dopo  avvenuta  la  sotira- 
zione  del  sangue,  altre  volte  rimane  per  qualche  om  normale,  per  innalzai-si 
più  tardi  :  ma  se  si  leva  all'animale  una  ([uantità  di  sangue  superiore  del 
3  7o  del  peso  del  corpo,  si  ha  invece  una  sensibile  diminuzione  della  tem- 
peratura del  corpo,  che  persiste  per  (lualche  oi'a. 

Nell'uomo  si  riscontrano  pure  differenze  della  temperatura  dopo  il  sala-^so, 
che  dipendono  principalmente  dalla  quantità  del  sangue  perduto;  però  in 
ciueste  differenze  entra  pure  un  fattore  individuale.  Nell'uomo  sano,  dopo 
un  abbondante  salasso,  la  temperatura  si  innalza  di  poco,  per  breve  temjio, 
ma  torna  poi  subito  al  normale.  Negli  ammalati,  in  seguito  ad  emorragie 
o  salassi,  si  vede  la  temperatura  scendere  sensibilmente. 

Gli  animali  sottoposti  a  ripetuti  salassi  presentano  alterazioni  nella  nutri- 
zione dei  tessuti,  simili  a  quelle  che  si  presentano  nella  inanizione. 

Nel  cadavere  tutti  gli  organi  si  presentano  pallidi,  flosci.  Il  tessuto  sotto- 
cutaneo è  edematoso  ;  nelle  cavità  del  corpo  vi  è  una  raccolta  «li  liquido 
sieroso  limpido.  Nelle  fibre  muscolari  del  cuore,  nel  fegato  i>  visibile  il 
rigonfiamento  torbido,  mentre  nei  reni  f)i*evale  la  metamorfosi  grassa. 
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Ne^^Ii  animali  sottoposti  ai  salassi  il  metabolismo  generale  si  computa 
cos'i  :  vi  è  un  aumento  nell'eliminazione  dell'urea,  mentre  il  ricambio  gasoso 
è  poco  mutato. 

Un'emorragia  diviene  eausa  diretta  di  morte  quando  l'organismo  perde, 
in  ])revo  tempo,  il  58-71  *^/o  della  sua  quantità  totale  di  sangue. 

Appunti  bibliografici. 

Per  la  letteratura  sulla  diapedesi  in  generale  si  consulti  il  capitolo  Infiammazione 
(Voi.  II).  Sulla  diapedesi  degli  eritrociti  si  legga: 

CoHNHEiM,   UntersHchungcn  Uber  venose  Siauung,  Vìrchow's  Archiv,  Voi.  41. 

Arnold,   Virchow^s  Arch.j  Voi.  58. 

Arnold  e  Thoma,  Ibidem^  Voi.  62-64. 

Sulle  emorragie  in  generale: 

Hkinecke,  DeuiBche  Chirurgie  von  Billrofh  m.  Luecke,  Lief.  18,  1885. 

v.  Recklincìiiausen,  Lehrh.  d.  allg,  Path.j  eie,  Stuttgart,  1883. 

^vxWemofilia  ed  altre  malattie  in  cui  sono  frequenti  le  emorragie,  vedi: 

Immermann,  Zi€7ns8en*8  Handhach,  Voi.  XIII. 

Fischer,  Zur  Kenntniss  der  Haenwphili€f  Inaug.  Dissert.,  1889. 

Klebs,  Trattato  di  patologia  generale  e  anatomia  patologica   (ed.  ted.),  1887. 

Tizzoni  e  Giovannini,  Sulla  geìiesi  delV infezione  emorragicay  R.  Accad.  scienze 
di  Bologna,  1889.  ' 

Sulla  rigenerazione  della  massa  sanguigna  e  sul  nalassOf  vedi  : 

V.  XooRDEN,  Malattie  del  Hcamhio  materiale,  Roma,  1894. 

JiiiUìENSEX,  V.  Ziemesen's,  Voi.  I. 

Trai: RE,  Gesammte  Aòhandlungen,  Voi.  II. 

Fredericq,  De  Vaction  phifsiologique  dee  soustractiona  sanguinee,  Gand,  I88fi. 

LcKiANOW,  Allg,  Pathol.  der  Gcfaeeeyeiem,  1891,  Leipzig,  1894. 

Le  ricerche  di  Bizzozero  sul  salasso  in  rapporto  alle  piastrine  saranno  ricor- 
date in  un  altro  capitolo. 

Sulle  pigmentazioni  si  consulti  il  rispettivo  capitolo  nella  parte  III,  e  sul  rias- 
sorhimeuto  del  sangue  : 

CoRDUA,   Veher  d,  Besorptioiiemechanismus  von  Blutergiiesen,  Berlino,  1877. 

LaN(ìhaN8,   Virchoìo^a  Archiv,  Voi.  49. 

DiiRCK,    Vii-chow^8  Archiv,  Voi.  130. 

Sulla  rigenerazione  della  massa  sanguigna  .sarà  ancora  opportuno  consnltjire, 
Egkr,  Zeitfichr.  f.  Uin.  Med„  1897. 

Vedi  inoltre  per  tutte  le  quistioni  trattate  in  questo  capitolo  il  Cevtralblatt  /. 
allg.  Palh.,  Jena,  1899-1900  (Bibliografia). 


CAPITOLO  IX. 

Le  alterasioni  della  massa  sanguigna  e  la  pletora  vera   ed   acquosa. 
La  trasfusione  del  sangne. 

HpiicIh''  non  sia  possibile  poter  deternnnare  direttamente  la  quantità  com- 
plessiva di  sangue  di  cui  (>  provvisto  un  individuo,  pure  si  anmiette  che 
dumnte  la  vita  fisiologica  siano  assai  lievi  le  oscillazioni  nella  costituzione 
qualitativa  e  quantitativa  della  massa  sanguigna. 
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Se  i  molteplici  apparati  regolatori,  che  mantengono  l'equilibrio  nella  com- 
posizione del  sangue,  sono  sufficienti,  come  avviene  in  condizioni  Hj^ìoIo- 
giche,  non  è  facile  che  la  quantità  complessiva  del  sangue  aumenti  consi- 
derevolmente: tutt*al  più  ciò  può  accadere  per  un  breve  tempo. 

Cos'i  accade  quando  si  introducano  nel  corpo  rilevanti  (juantità  di  li((UÌdo, 
le  quali  vengono  poi  eliminate  dall'organismo  con  l'attività  dei  reni. 

Anche  una  diminuzione  nella  quantità  complessiva  del  sangue  non  può 
presentarsi  che  temporaneamente  in  un  organismo  sano. 

Ma  quando  gli  apparati  regolatori  di  (questa  funzione  i-iescono  insuflicienti, 
allora  si  presentano  nella  massa  del  sangue  alterazioni  di  varia  indole  : 
quasi  sempre  però  le  alterazioni  quantitative  sono  associate  a  (luelle  qua- 
litative. 

Alle  alterazioni  quantitative  del  sangue  appartengono  le  varie  forme  di 
pletora  *). 

Per  pletora  s'intende  un  aumento  generale  della  massa  sanguigna. 

Si  distinguono  due  forme  principali  di  pletora  : 

La  pletora  vera  o  sanguigna  (polienda)  e  la  pletora  sierosa  o  Idroemica. 

La  pletora  apocoptlca  *)  è  quella  che  deriva  dall' affluire  di  grande  (juantità 
di  sangue  nel  corpo,  dopo  averne  esclusa  una  porzione  da  un  territorio  va- 
scolare (cosi  avviene  mediante  la  fascia  d'Esmarck):  non  si  ti*atta  (luiiidi 
in  questo  caso  di  un  vero  aumento  di  tutta  la  massa  sanguigna  «lei 
corpo. 

Per  pletora  vera  intendono  i  medici  uno  stato,  clie  dovrebbe  derivare  ila 
un  aumento  della  massa  totale  del  sangue,  cagionato  da  una  sovrabbon- 
dante nutrizione,  senza  che  vi  siano  altre  modificazioni  nella  (|ualitH  del 
sangue. 

Come  individui  pletorici  si  qualificano  (juelli  che  presentano  una  forte 
iniezione  delle  mucose,  faccia  arrossata,  polso  forte  e  pieno,  talvolta  pal[)i- 
tazione  cardiaca  e  dispnea. 

La  patologia  sperimentale  mise  in  dubbio  l'esistenza  di  una  tale  pletora 
vera  (Cohnheim)  ;  nonostante  essa  è  aiimiessa  ancora  da  (|ualche  patologo 
(Recklinghausen,  Bollinger). 

Ricerche  più  recenti  hanno  dimostrato  che,  determinando  la  pletora  vera 
in  un  animale,  mediante  la  trasfusione  del  sangue  dì  un  altro  animale  della 
medesima  specie,  dopo  poche  ore  la  metà  del  plasma  sanguigno  iniettato  al>- 
bandona  la  corrente  sanguigna,  mentre  vi  rimangono  —  tutt'al  più  per  al- 
cuni giorni  —  gli  elementi  cellulari  del  sangue,  i  quali  così  si  trovano  ad 
essere  accresciuti  in  numero  (Worm-Miillei*,  Lesser). 


1)  7rÀÀ%6>  —  esser  pieno. 

2)  ìttò,  /.oTrrw  —  taglio. 
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Questa  pletora  vera  spenmeuiale,  a  t\inzioiie  renale  intatta,  è  temporanea 
(('ohnheim),  come  pure  è  temporanea,  in  condizioni  normali  dei  reni,  la 
pletora  sierosa,  che  si  provoca  iniettando  nei  vasi  sanguigni  ima  soluzione 
salina  isotonica. 

Nemmeno  iniettando  nel  sangue  soluzioni  iper-  e  ipotoniche  (Hamburger)  si 
può  ottenere  un  aumento  duraturo  della  massa  totale  del  sangue,  poiché 
gli  apparati  regolatori  l'apidamente  riconducono  la  massa  sanguigna  allo 
stato  normale. 

Gli  animali  sottoposti  alla  trasfusione  del  sangue,  sia  naturale,  sia  defihri- 
nato,  non  presentano  fenomeni  morbosi  se  non  quando  vengano  iniettate 
forti  quantità  di  liquido  (oltre  80  per  cento  della  massa  sanguigna  normale 
deiranimale). 

Dagli  interessanti  studi  di  Oertel,  di  Bollingei*  e  dei  suoi  allievi  emerg*?- 
rebbe  che  la  massa  del  sangue  e  il  peso  del  cuore  stanno  hi  rap|>orto  di- 
retto con  lo  sviluppo  della  muscolatura  e  in  rapi>orto  indiretto  con  lo  svi- 
luppo del  grasso  :  cioè  gli  animali  che  conducono  una  vita  attiva  (cane,  co- 
niglio selvatico,  capriolo)  sono  f)overi  di  grasso,  e  la  loro  (luantità  di  sangue 
e  lo  svilup[K>  del  cuore  «^  grande,  mentre  gli  animali  molto  pingui  (maiale), 
hanno  un  piccolo  cuore  e  poco  sangue. 

In  base  a  questi  dati,  e  tenendo  conto  delle  gi-andi  differenze  esistenti  nella 
capacità  del  sistema  vasale,  si  potrà  stabilire  che  la  massa  sanguigna  pre- 
senta delle  grandi  oscillazioni  individuali,  ma  non  è  lecito  concludere  per 
Vesiatenza  di  una  pletora  vera  quale  stato  patologico. 

Si  è  detto  che,  oltre  la  pletora  sanguigna,  havvi  un*altra  forma  :  la  ple- 
tora acquosa,  sierosa  o  idroemica,  la  quale  sarebbe  dovuta  ad  un  aumento 
dell'acqua  soltanto  nella  massa  sanguigna. 

Si  può  provocare  una  specie  di  pletora  idroemica  (juando  vengano  intro- 
dotte grandi  (juantità  di  li(iuido  ac(|UOso  nello  stomaco. 

La  pletora  idroemica  si  presenta  inoltre  nelle  persone  sofiferenti  di  ma- 
lattie renali.  Ciò  avviene  quando,  in  conseguenza  di  altei*azioni  dei  reni,  di- 
minuisce la  eliminazione  deirorina.  Però  in  tali  casi  Tacqua  non  si  racco- 
glie di  necessità  nel  sistema  vasale  :  spesso  si  infiltra  nel  tessuto  sottocutaneo 
o  si  riversa  nelle  cavità  del  corpo.  Non  esiste  quindi  una  proi)orzione  fni 
la  diminuzione  della  eliminazione  dell'acqua  per  le  vie  renali  e  raiiiuento 
della  percentuale  d'acqua  nel  sangue. 

La  insufilcenza  renale  è  ancor  più  grave  nel  produrre  la  pletora  idroe- 
mica quando  non  sia  compensata  dalla  funzionalità  delle  glandole  sudori- 
fere o  della  mucosa  intestinale,  organi  che  pure  servono  a  regolar*»  il  con- 
tenuto in  acqua  del  sangue. 

Gli  effetti  della  pletora  acquosa  vennero  studiati  con  divei-si  metodi. 

La  via  più  sicura  è  quella  di  iniettare  direttamente  nei  vasi  sìuigiignidei  li- 
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(|ukli  —  ti-asliisioiie  —  clie  non  alterino  la  composizione  del  sangue.  Si  preferisce 
a  tale  scopo  il  siero  artificiale  (CI  Na  all'I  ^o  ^  albume  d'uovo),  o  meglio  an- 
cora siero  naturale,  op})ure  la  soluzione  di  CI  Na  al  O.G-0,75  %  sterile  e  riscal- 
data alla  temperatura  di  87  C.  circa.  L'orgaiùsmo  tollera  grandi  quantità 
di  questo  liquido  indiiVerente  (Colndieim  e  Liclitheim).  Ad  esempio  ricor- 
diamo che  i  cani  }»ossono  tollerare,  f)ei*  injezione  intravascolai-e,  una  quan- 
tità di  questa  soluzione  salina  corrispondente  a  00-70  <^/o  del  peso  del  corpo. 
Iniettando  una  (piantità  ancor  maggiore  sopravviene  la  morte  con  fenomeni 
di  debolezza  cardiaca,  dispnea,  crampi  e  talvolta  con  l'edema  polmonare. 
I^  osservazioni  sperimentali  dimostrano  però  che  il  grado  di  concentra- 
zione del  sangue  non  viene  di  molto  modificato,  hi  seguito  alle  iniezioni  di 
soluzione  in<lilferente  di  cloruro  soilico.  — 

Se  la  iniezione  endovenosa  di  soluzioni  diluite  di  CI  Na  vien  fatta  piut- 
tosto lentamente,  non  cangia  nel  sangue  il  rapporto  tra  l'acqua  e  le  so- 
stanze solide.  iu)ichè.  mano  a  mano  che  l'iniezione  procede,  fuoriescono  dai 
vasi,  per  trasudazione,  notevoli  (piantità  d'acqua,  e  cosi  la  costituzione  del 
sangue  varia  assai  poco. 

Le  oscillazioni  nella  com|K>sizione  del  sangue  che  susseguono  alle  dette 
hijezioni  intra  vascolari,  atte  a  determinare  una  pletora  idroemica,  sono  col- 
legate alle  condizioni  dei  reni,  delle  glandole  salivali  e  di  tutti  gli  altri  or- 
gani, sia  di  seci'ezione  che  di  escrezione  (vedi  sj)erimenti  di  Sani>tyky, 
Grosglik,  Kohan  ed  altri). 

Quanto  f>ifi  sono  attivi  (piesti  api)arati,  tanto  pili  rapiilo  è  il  ritorno  alle 
coiKhzioni  fisiologiche. 

Da  recenti  ricerche  (Magnus)  sulT influenza  diuretica  che  esei^itano  le 
inic^zioni  endovenose  di  soluzioni  sedine,  risultò  che  tanto  le  soluzioni  iper- 
toniche  quanto  le  if)otoniche  (risj>etto  al  sangue  normale)  stimolano  una 
forte  secrezione  urinaria  (diuresi  da  sali). 

L'acqua  distili  ata,  iniettata  in  grande  (luantità,  provoca  pure  la  diuresi 
(«liiu'esi  da  ac(|ua).  In  questo  caso  vi  hanno,  secondo  Hamburger,  anche 
infiltrazioni  acipiose  in  certi  tessuti. 

Kd  allora  le  cellide  di  (luesti  tessuti  presentano,  in  tali  condizioni  idi-o- 
j)iche,  i)rocessi  di  vacuolizzazione,  che  spai'iscono  con  il  cessare  della  pletora 
idroemica. 

K  strano  che  nella  j»letora  idroemica  sperimentale  non  si  manifesti  l'e- 
dema cutaneo  (anasarca)  (Cohnheim  (?  Liclitheim),  mentre  molti  altri  tessuti 
degli  organi  ad<lominali  sono  edematosi,  e  nella  cavità  addominale  vi  è  rac- 
colta di  liquido  (asci te). 

Intorno  al  meccanismo  di  formazione  di  questo  edema  ritorneremo  più 
t  ai'di. 

Durante  e  do\H)  la  trasfusione  di  cloruro  di  sodio  nell'organismo,  la  previene 
sanguigna  ri  mane  [>resso  a  [>oco  costante,  mentre  invece  aumenta,  almeno 
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dui*aiite  e  tlopo  l'iniezione,  la  velocità  della  corrente  sixn«^uigna.  Anche  gli 
elementi  niorfoloij^ici  del  sangue,  e  in  specie  gli  eritrociti,  si  mostrano  re- 
sistenti all'azione  di  (pieste  iniezioni  fisiologiche  di  cloruro  di  sodio. 

Ci  siamo  soffermati  un  po'  a  lungo  sugli  effetti  della  pletora  acquosa 
sperimentale,  poichò  essa  viene  di  frequente  provocata  a  scopo  curativo, 
specialmente  quale  lavatura  deW organismo,  quando  in  esso  sono  i*accolti 
prodotti  tossici,  in  questi  casi  si  praticano,  piuttosto  che  iniezioni  endo- 
venose, iniezioni  sottocutanee  di  forti  (piantità  di  soluzione  fisiologica  sterile 
di  CI  Xa  alla  temperatura  del  corpo. 
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Grosglick,  Pletora  idroemica.  Archi v.  de  physiol.  nomi,  et  pat.,  1890. 
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CAPITOLO  X. 

L'oligheinia  (anemia)  vera. 
L'olighemia  secca  o  ispessimento  del  sangue.  —  L'idroemia. 

La  d«)ttrina  delle  anemie  o  olighemie^)  è  ancora  molto  incerta,  né  è  facile 
determinare  con  precisione  ìi  concetto  di  anemia. 

Le  ricerclie  cliniche  non  sono  state  sufficienti  finora  a  definire  la  natura 
deiranemia  ;  e  nemmeno  a  stabilire  le  cagioni  di  questo  processo.  La 
impossibilità  di  poter  determinare  la  (]uantità  assoluta  di  sangue  contenuta 
in  un  individuo,  è  parimenti  cagione  di  (lueste  insufficienti  conoscenza  sul- 
l'argomento. 

(Cenerai mente  si  intende  per  olighemia  vera  quella  condizione  nella  quale 
la  massa  conijilessiva  del  sangue  è  diminuita  in  proporzione  del  peso  del 
corpo,  mentre  rimane  inalterata  la  composizione  del  sangue  stesso. 

Un  tale  stato  è  possibile  solo  temporaneamente,  poiché  né  le  osservazioni 
cliniche,  né  quelle  sperimentali  concedono  di  ammettere  l'esistenza  di  una 
prolungata  olighemia  vera. 

L'olighemia  vera  si  ha  bensì  in  forma  acuta  quando,  per  forti  e  rapide 
emorragie,  diminuisce  la  quantità  del  sangue.  In  questi  casi  la  morte  del- 
l'individuo avviene  per  paralisi  dei  più  importanti  centri  bulbari. 

Se  invece  il  decorso  dell'emorragia  é  un  po'  lento,  in  modo  da  lasciar 
temfK)  agli  apf»arati  regolatori  di  compensare,  con  l'affiusso  dei  succhi  dei 
tessuti  e  della  linfa,  la  perdita  del  liquido  sanguigno,  allora  la  olighemia  è 
un  fenomeno  puramente  ti'ansitorio,  perchè  si  stabilisce  una  diluizione  del 
sangue,  l'ollr/ociiemia,  e  contemporaneamente  una  idroemia. 

VA  appunto  per  queste  ragioni  non  è  possibile  indicare  fino  a  quando 
una  sola  emorragia  è  compatibile  con  la  vita:  ciò  dipende  dalla  rapidità 
con  cui  avviene  la  perdita  del  sangue  e  dalla  quantità  dei  liquidi  disponibili 
nel  corpo. 

Nelle  altre  forme  di  olighemia,  olighemia  sierosa  e  oUghemria  seccOy  si 
ha  una  alterazione  nella  composizione  del  sangue. 

U olighemia  secca  o  ispessimento  del  sangue  o  anidroemia  consiste  nella 
diminuzione  del  volume  del  sangue,  dovuta  ad  abbondanti  perdite  d'acqua 
<la  parte  del  corpo,  oppure  ad  una  diminuita  introduzione  d'acqua  nell'or- 
ganismo. 

11  primo  caso  si  presenta  nelle  diarree  profuse  (colera  asiatico),  o  dopo 
abbondante  sudazione,  senza  un  corrispondente   compenso  (Grawitz);  il  se- 


1)  òXi'ftJi  z:z  poco  ;  aT/ma  zz  sangue. 
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Ciirnlo  avviene  \)ov  mancanza  d'acqua  quale  alimento  (Faick  e  Scheffer),  in 
<|U(»st()  caso  si  crede  che  diminuisca  anche  il  contenuto  acquoso  di  molti 
orirani  del  corfu). 

1/ ispessimento  del  sanarne  C^  manifesto,  come  si  disse,  nel  colera  asiatico, 
quando  Torpinismo  i)erde  enormi  (quantità  di  liquido  per  le  vie  intestinali. 
Il  santrue  dei  colei'osi  jM'(?senta  alterazioni  complesse.  Il  peso  specifico  del 
sangue  cresce  assai  {('.  Sclnnidt),  ed  è  aumentato  il  contenuto  di  sostanze 
protcMche,  mentre  la  proporzione  dei  sali  diminuisce.  Su  questo  ultimo  punto 
però  i  l'isultati,  di  poche  osservazioni,  non  sono  sicuri. 

Higuardo  agh  elementi  corpuscolari  si  ha  un  aumento  relativo  d'eri- 
ti'ociii;  anche  i  leucociti  sono  aumentati  in  numero  relativamente  e  assoluta- 
mcnt(\ 

Ispessimenti  transitori  del  sangue  si  possono  determinare  sperimental- 
mente con  riniezione  di  una  certa  quantità  di  prodotti  (tossine)  bacterici, 
come  j)ure  di  una  sostanza  capace  di  determinare  un'abbondante  secrezione 
di  sudore. 

L(j  stato  di  oUfihomìa  sierosa  viene  scambiato  con  quello  di  idroemia.  Nella 
olitrhemia  sierosa,  il  sangue  ha  una  massima  proporzione  d'acqua,  ma  è 
anche  diminuita  la  sua  quantità  totale.  Gli  ofTettl  della  olighemla  sierosa 
spesso  si  confondono  con  quelli  della  idroemia;  il  sangue  che  contiene  una 
quantità  anormale  di  acqua,  se  anche  non  è  diminuita  la  sua  quantità  com- 
plessiva, diviene  insufficiente  per  gli  scambi  respiratori. 

Per  queste  considerazioni  i  due  termini  oli(jhemia  sierosa  e  idroemia  ven- 
gono, da  alcuni,  considerati  quali  sinonimi. 

L' idroemia  è  un  fatto  morboso  che  il  più  delle  volte  si  ricollega  a  ma- 
lattie del  rene  (morbo  di  Briglit),  che  fanno  perdere  a  questo  organo  la  sua 
impermeabilità  per  le  sostanze  [)roteiche  del  sangue.  Cosi  queste  passano 
nell'orina  (albuminuria)  ed  il  sangue  sempre  più  si  impoverisce. 

Anche  nella  dissenteria,  accom|)agnata  da  trasudazioni  di  liquidi  ricchi 
d'ali mmina,  si  ha  l' idroemia  (C.  Schmidt). 

In  ambedue  questi  casi  si  abbassa  il  peso  specifico  del  sangue  ;  diminui- 
scono specialmente  le  sierine  e  le  globuHne,  aumenta  leggermente  il  con- 
tenuto delle  sostanze  inorganiche  e  la  fibrina  (Tschirjew). 

L' idroemia  si  presenta  inoltre  in  alcune  malattie  infettive  croniche  e  spe- 
cialmente nelle  tubercolari,  nel  saturnismo  cronico  e  negli  altri  avvelena- 
menti cronici  (Ilammarsten,  Gautier,  Gorup-Besanez). 

\.' idroemia  si  può  provocare  anche  sperimentalmente  col  mezzo  di  ripetuti 
salassi,  o  determinando  una  aH)uminuria  sperimentale  per  mezzo  di  veleni 
che  agiscano  sul  rene. 

LUSTIG.  —  Voi.  I.   —  65. 
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Se  al  salasso  si  fa  seguire  una  corrispondeute  iniezione  di  liquido  salino 
indifferente,  si  determina  uno  stato  idroeuiieo.  In  questo  ultimo  caso  le  pareti 
vasali  sono  alterate:  alTidroemia  si  unisce  rer/^m<7*)  «Cohnlieim,  Lichthoimi. 

(ili  sperimenti  hanno  dimostrato  che  questa  idroemia  da  iniezioni  dopo  sa- 
lasso   può  durare  alcune  settimane  (Ott). 

(ili  elementi  morfologici  del  sangue  si  rigenerano  prima  —  in  1(5  fino  47 
giorni  —  che  avvenga  la  reintegrazione  dei  rapporti  tra  i  componenii 
proteici  del  sangue  e  l'acqua. 

Appunti  bibliofl^rafici. 

V.  Rkcklinghauskn',  Handbuch  d.  AUg.  Paihologie,  Stuttgart,  1883. 

BuNGB,  Lehrbuoh  dev  physiologhchen  und  pathol,  Chemie^  1887. 

CoHXEiBiH  und  LiCHTHBiM,  Ut'ber  Hi/dràmie  und  hi/dramisches  Oedem^  Vircliow*?* 
Archiv,  Voi.  LXIX. 

Ott,    Virchon'8  Archiv,  Voi.  93. 

Hallibitrton,  Lehrbuch  d.  chenii^chen  Phyniologie  und  Pathologie,  Heiilclberjr, 
189293. 

Hamburgkr,  Zeitschrift  f.  Biologie,  1890. 

Samuel,  Bhitanomalieny  Realencyklopiidìe,  Wien  und  Leipzig?. 

LUKIANOW,  Gì^undsUge  einer  allg.  Pathologie  des  Gefdss^ifstem,  1894. 
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Bleibtrru  uud  Wendelstadt,  Zeit9chr.  f.  klin,  Med.,  Voi.  25. 
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CAPITOLO  XI. 

Patologìa  generale  degli  elementi  cellulari  del  sangue. 

Corpuscoli  rossi  del  sangue  (eritrociti)  :  alterazioni  di  forma,  di  volume,  di  strut- 
tura e  di  numero  degli  eritrociti  ;  loro  resistenza  agli  agenti  esterni  ;  contenuto 
emoglobinico  del  sangue  negli  stati  patologici.  —  (ìlobuli  bianchi  del  sangue 
(leucociti):  funzione  dei  leucociti  nell'organismo;  alterazioni  nella  loro  struttura 
e  costituzione;  alterazioni  numeriche  dei  leucociti.  —  Leucocitosi.  —  Leu- 
cemia. —  Pseudoleucemia.  —  Patologia  delle  piastrine  del  sangue. 

A.  —  Corpuscoli  rossi  dkl  sangue  (eritrociti). 
I.  —  Alterazioni  di  forma,  di  volume,  di  struttura  e  di  numero  deffU  eritrociti. 

Molti  problemi  riguardanti  i  corpuscoli  rossi  attendono  ancora  una  ris<^>- 
luzione  definitiva. 

Assai  dibattute  sono  ancor  oggi  le  questioni,  che  riguardano  la  strut- 
tura dei  corpuscoli  rossi   e  la  loro  origine  nella  vita  intra-  ed  extrauterina. 

')  'ÀCt'ro  zz  gon tiare. 
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NÒ  (lai  soliti  metodi  di  tecnica  microscopica,  ora  in  uso,  è  da  attendersi 
maf?^ior  luce  su  questo  argomento. 

Ricordiamo  soltanto  essere  opinione  assai  diffusa  che  gli  eritrociti  adulti, 
che  finora  si  ritennero  privi  di  nucleo,  derivino  dagli  ematoblasti  embrio- 
nali, che  si  fanno  assai  rari  soltanto  nel  nono  mese  di  vita  embrionale,  e 
che  si  credette  finora  che  il  nucleo  andasse  perduto  per  una  graduale  atrofia. 

Di  recente  però  il  Petrone  descrisse  negli  eritrociti  adulti  un  elemento  che 
ha  i  caratteri  chimici  del  nucleo,  e  che  nel  sangue  circolante  è  allo  stato  di 
massimo  riposo,  benché  forse  non  si  possa  escludere  che  possa  esplicare 
una  attività  germinativa.  Il  nucleo  degli  eritrociti  adulti,  detto  nucleo  perma- 
nentey  si  svilupperebbe  nel  periodo  embrionale  indipendentemente  dal  nucleo 
trannitorio  degli  ematoldasti  embrionali  (Petrone,  Negri). 

Premessa  la  conoscenza  della  struttura  normale  dei  corpuscoli  rossi  del- 
Tuomo  e  degli  animali,  e  specialmente  la  conoscenza  di  quelle  ricerche  più 
recenti  (Halliburton,  Foà,  Ehrlich)  che  mettono  in  evidenza  negli  eritrociti 
(uomo)  due  parti  diverse  Tuna  dall'altra,  rammentiamo  che  le  alterazioni 
patologiche  dei  corpuscoli  rossi  riguardano  principalmente  la  loro  forma,  il 
roluìiie,  la  struttura  e  i)  numero. 

Per  poiclìilocitofii  M  s'intende  una  alterazione  di  forma  (polimorfismo)  degli 
eritrociti,  per  cui  essi  possono  assumere  i  più  molteplici  aspetti  (poliedrici, 
a  forma  di  biscotto,  di  mela,  di  rene,  ecc.). 

(ili  studi  sulle  alterazioni  di  forma  degli  eritrociti  sono  numerosi,  poiché 
cpiesta  alterazione  venne  trovata  in  moltissime  malattie  (anemia  perniciosa, 
clorosi,  leucemia,  degenerazione  amiloide,  cachessie,  ecc.). 

Dalle  ricerche  di  Maraghano  e  ('astellino  sembra  risultare  che  gli  eritro- 
citi COSI  alterati  siano  in  necrosi,  e  rappresentino  l'espressione  deiraltera- 
zione  che  il  sangue  subisce  nei  vasi. 

È  ancor  ignoto  in  qual  modo  si  generi  la  poichilocitosi. 

Il  rolume  dei  corpuscoli  rossi,  che  nell'individuo  normale  ha  in  media  una 
dimensione  di  7.0-7.15  /*  (Hizzozero),  varia  anche  nel  sano;  più  frequente  e 
]»iù  manifesto  è  questo  fatto  in  molte  malattie. 

In  alcuni  iniossicamenti,  nelle  ustioni  estese,  nelle  gravi  anemie,  nella  ina- 
nizione, nella  setticemia,  in  alcune  affezioni  del  fegato,  si  trovarono  frequen 
temente  piccoli  eritrociti  detti  inicrociti  iglohules  nains  di  Hayem),   con    un 
diametro  di  2-H  /*  e  ben  conservati  per  forma  e  colore. 

In  altre  condizioni  patologiche  si  trovano  nel  sangue  dei  macrociti,  cioè 
corpuscoli  con  un  diametro  di  0.5  fino  10  //  (Hayem)  e  in  tal  numero  da 
costituire  una  macrocitemin.  ('osi  si  osserva  nella  anemia  perniciosa,  negli 
avvelenamenti  saturnini,  nella  malaria,  nella  oligheniia. 


•)  TO'./'.Ào;  zz  multiforme. 
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Il  chinino,  l*alcool,  l'ossigeno,  Tacido  prussico  possono,  secondo  alcuni, 
determinare  un  aumento  nel  volume  de^li  eritrociti. 

Queste  due  forme  di  corpuscoli  rossi  —  microciti  e  macrociti  —  si  tr*»- 
vano  sovente  assieme  nello  stesso  sangue;  ma  per  ora  non  è  conosciuta  la 
cagione  di  queste  alterazioni,  né  pare  che  sia  patognomonica  per  «letermi- 
nati  processi  del  sangue  (Hayem,  Gilbert). 

Nel  sangue  sì  ritrovano,  in  alcuni  stati  patologici  (leucemia),  degli  eriiro- 
citi  nucleail  [eriiro-carìociU),  che  si  tingono  contemporaneamente  con  più 
colori  ( policromatoforl).  Ehrlich  ne  distingue  due  grui)pi  :  i  normohlasii 
della  grandezza  di  un  eritrocito  normale,  con  uno  o  f>iù  nuclei,  che  tahnlta 

a  b  ed 

^^  9    ^   9  m     r 

Fi^.  139.  —  Anemia  «ravo. 
a,  eritn»cMti  normali  :  h,  niej^alociti  (dogenoniti)  :  e,  mirrociti  ;  d,  poicliilo<-iti  :  e.  uomioblii»ti  : 
/.  j^isfantolilaMti.  X»-l  propamto  eli  eritnM-lti  nono  .-oloriti  in  ìmmo  coireosina.    ©  i    unti*  i 
con  il  bleu  di  inetilene.  Ingr.  700  d.  (.sec.  Linil>e<'k). 

si  trovano  in  scissione,  e  i  rne(/alohlasO\  molto  più  grandi  ilei  soliti  coqui- 
scoli,  con  un  nucleo,  che  spesso  presenta  fatti  degenerativi. 

La  presenza  nel  sangue  di  un  adulto  di  questi  elementi  indica,  secondi» 
l'Erlich,  un  ritorno  verso  Io  stato  embrionale  del  sangue  stesso. 

I  megaloblasti  sono  più  rari  dei  normoblasti  o  possono  trasformai^;.!  in 
megalociti,  assai  frequenti  nella  anemia  perniciosa. 

Sarà  opportuno  ricordare  qui  nuovamente  che  dagli  studi  ematologici  re- 
centi del  Petrone  risulterebbe  che  gli  eritrociti  del  sangue  circolante  hanno 
anche  nell'adulto  un  nucleo,  allo  stato  di  riposo.  (Questo  nucleo  permanerne 
dovrebbe  avere  sviluppo  nel  periodo  embrionale,  indipendentemente  dal 
nucleo  transitorio  degli  ematoblasti  embrionali  (cane). 

Ancora  f)iù  degne  di  nota  sono  le  alterazioni  munericlte  dei  corpuscoli 
rossi. 

Tutti  i  dati  che  riguardano  il  numero  degli  eritrociti  nel  Siingue  si  rife- 
riscono ad  una  unità  di  misura  il  mm.^  e  non  si  possono  riferirò  alla 
quantità  assoluta  del  sangue  in  tota. 

Si  calcola  generalmente  che  nelTuomo  adulto  si  trovino  normalmente 
5  milioni,  nella  donna  matura  1.5  milioni  (Weleker)  di  corpuscoli  rossi. 
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La  razza,  l'età,  il  sesso,  la  stagione  deiranni),  la  nutrizione,  il  clima,  i 
<iiversi  stati  fisiologici  (mestruazione,  gravidanza,  allattamento)  hanno  un 
influsso  sul  numero  degli  eritrociti  contenuti  in  un  millimetro  cuho. 

Un  aumento  del  numero  normale  degli  eritrociti  dicesi /jo//cv7em/flf,  una  di- 
minuzione chiamasi  oligocileinia. 

\.SL  policiiemia  si  ha  in  tutti  quegli  stati  in  cui  l'organismo  perde  rapida- 
mente dell'acqua,  senza  che  avvenga  contemporaneamente  distruzione  dei 
corpuscoli  ;  il  sangue  allora  si  ispessisce  e  nell'unità  di  vohnue  si  trova 
talvolta  quasi  raddoppiato  il  numero  degli  eritrociti  (Lind)eck).  Anche  le 
sostanze,  che  rendono  abbon<lante  la  secrezione  della  linfa  (linlagoghi),  pro- 
ilucono  il  medesimo  effetto. 

In  molte  altre  condizioni  naturali  o  sperimentali  si  trovò  la  policiteniia, 
la  quale,  in  realtà,  non  ha  conseguenze  dannose  per  l'organismo. 

Si  collega  con  la  policitemia  la  «piistione,  fin  qui  non  risoluti!,  della  ]>ossi- 
bile  esistenza  di  una  pletora  rena,  cioè  se  nell'organismo  sia  possibile  la 
produzione  «li  eritrociti  oltre  i  limiti  normali. 

Per  olùjocitemia  intendiamo  unicamente  una  diminuzione  numerica  dei 
cor{)uscoli  rossi,  in  rapporto  alla  solita  unità  di  volume,  senza  altre  modi- 
ficazioni per  parte  di  questi  elementi  cellulari,  i  quali  conservano  inalte- 
rate tutte  le  loro  proprietà  funzionali. 

La  oligocitemia  si  può  provocare  sperimentalmente,  sia  con  la  «liluizione 
del  sangue,  sia  distruggendo  direttamente  gli  eritrociti  con  sostanze  etero- 
genee innocue  per  il  [)lasma,  sia  ancora  per  altre  vie. 

Dof>o  una  emorragia  si  ha  l'oligocitemia,  perche  il  Siuigue  vieiu»  pronta- 
mente diluito  dai  liquidi  dei  tessuti  e  dalla  hnfa  che  in  maggior  copia  a  lui 
affluiscono. 

La  ragione  di  questo  fenomeno  non  è  chiara:  certo  vi  entrano  in  giuoco 
quei  meccanismi  regolatori  che  tendono  a  mantenere  costante  la  com- 
posizione morfologica,  chimica  e  osmotica  del  sangue. 

Il  parassitismo  vegetale  ed  animale  {emoi)arassiti)  può  determhiare  Toli- 
gocitenùa  in  quanto  che  certi  parassiti  si  annidano  nei  corpuscoli  rossi  e 
li  distruggono. 

Certe  condizioni  di  vita  antigienica  (inmcanza  d'aria  pui'a,  di  moto,  di 
nutrizioncM  possono  pure  produrre  l'oligocitemia,  e  a  questo  proposito  ci 
sembra  inesplicabile  il  fatto  che,  nella  inanizione  jirolungata,  Luciani  non 
trovò,  per  <pianto  ci  consti,  oligocitenua. 

Alcuni  veleni  (piombo,  arsenico,  fosforo),  alcuni  prodotti  bacterici  (tossine), 
e  i  processi  di  autointossicazione,  dipendenti  da  neoplasmi,  determinano  anche 
distruzioni  di  corpuscoli  rossi  e  una  conseguente  oligocitemia. 
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Anche  talvolta  nelle  clorosi,  nell'anemia  perniciosa,  e  in  altre  cosidottc* 
malattie  del  sanirue  8i  trova  una  diminuzione  <li  eritrociti  neirunità  di 
V(>lume. 

In  alcuni  casi  di  oligocitemie  si  trovarono  (juaiclie  volta  solamente 
3(M).0()0-:280.(K)0  eritrociti  in  1  mm/. 

(ìli  eritrociti  oppongono  una  varia  resistenza  cUV azione  degli  agenti 
esterni. 

La  emogrobina  è  legata  al  protoplasma  dei  corpuscoli  rossi  in  un  mo<lo 
relativamente  staì)ile  tantoché  essa,  in  condizioni  fisiologiche,  non  diffonde 
nel  plasma.  Se  però  la  pressione  osmotica  del  liquido  in  cui  si  trovano  i 
corpuscoli  rossi  diminuisce,  allora  si  ha  la  fuoriuscita  della  emoglobina  da 
(lueste  cellule. 

Ponendo  corpuscoli  rossi  della  stessa  specie,  in  soluzioni  di  varia  concxMi- 
trazione,  si  può  determinare  la  soluzione  di  minima  concentrazione  nella 
quale  non  avviene  la  diffusione  della  emoglobina,  ed  allora  si  dice  che 
<iuesta  soluzione  C^  isotonica  M  con  (juei  corpuscoli  rossi. 

Dal  grado  della  concentrazione  di  una  soluzione  isotonica  si  può  avere 
una  cei'ta  misura  della  resistenza  dei  corpuscoli  rossi,  in  (juanto  che  più  i 
corpuscoli  rossi  sono  resistenti,  meno  facilmente  si  deformano  e  lasciano 
sfuggire  Temoglobina  i>er  la  diminuzione  della  pressione  osmotica  delPani- 
biente  in  cui  essi  si  trovano. 

N(^gli  esami  comparativi  del  sangue  si  debbono  usare  delle  soluzioni  del 
medesimo  sale,  poiché  i  difl'erenti  sali  si  comportano  divei-samente  di  fronte 
agli  eritrociti.  K  j)arimenti  ben  divei'sa  l'azione  che  manifestano  le  soluzioni 
sui  c()r[)Uscoli  rossi  nelle  varie  specie  animali.  Per  l'esame  della  resistenzii 
<legli  eritrociti  verso  agenti  esterni,  vi  s(mo  parecchi  metodi  di  ricerca  (I^n- 
jIoìs,  Hamburger,  Laker,  Mai-agliano). 

\  dati  sulla  resistenza  dei  corfiuscoli  rossi  del  sangue  umano  in  condizioni 
patologiche  non  stmo  né  abbondanti,  né  molto  concludenti. 

Liml)eck,  Maragliano  ed  altri  si  occuf)ai*ono  di  questo  argomento  e  tro- 
varono che  nella  sifilide,  nella  tubercolosi,  nella  cirrosi  epatica,  nelle  ustioni, 
gli  eritrociti  sono  meno  resistenti.  Nell'itterizia  quei  corpuscoli  che  sono  ben 
conservati  dimosti-ano  una  forte  resistenza. 

II.  —  Sul  contenuto  emoglofdnico  del  sangue,  negli  stati  patologici. 

ì.'emoglobina  [emoglobulina,  emocri stallina) y  che  dà  il  colore  al  sangue, 
ed  è  contenuta  negli  eritrociti,  é  una  combinazione  proteica  contenent»» 
ferro  (sostanza  [)roteica  IM)  <',o,  emocromogeno  l'/y),  la  cui  funzione  biologica 


*)  '.'J'-jì  zz  eguale  ;  rovo;  zz  tensione. 
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risiede  nella  sua  proprietà  portatrice    d'osi^igeno  alPorganismo.  Nort  è  noto 
in  qual  modo  essa  sia  fissata  allo  stroma  del  corpuscolo  rosso. 

Nella  corrente  sanguigna  remoglobina  si  presenta  in  combinazione  con 
l'ossigeno  (ossiemoglobina)  accanto  a  rpiella  priva  di  ossigeno  (enmglobina 
ridotta).  1  cristalli  dell'ossiemoglobina  si  trovano  anche  in  certi  tessuti  quali 
tavolette  rombiche.  In  10()  gr.  di  sangue  umano  si  trovano,  in  condizioni 
fisiologiche,  11  gr.  di  emoglobina.  K  ignoto  dove  e  come  si  formi  Temoglo- 
bina  nell'organismo.  • 

L'emoglobina  trovasi  sensibilmente  diminuita  —  oligoeromemia  —  in 
molte  forme  di  oligoc/lemia.  Però  non  sempre  vi  ('»  una  proporzione  diretta 
tra  la  diminuzione  numerica  degli  eritrociti  nella  unità  di  volume  e  la  tli- 
minuzione  della  emoglobina. 

I^  oligoeromemia  è  stata  principalmente  studiata  nella  clorosi^). 

La  clorosi  è  una  malattia  che  comunemente  si  considera  tra  le  anemie 
primarie.  Essa  si  presenta  nella  pubertà  e  si  caratterizza  per  un  complesso 
«li  fenomeni  funzionali  da  parte  degli  organi  della  circolazione  o  della  di- 
gestione, senza  che  vi  si  riscontrino  conmnemente  alterazioni  anatomo- 
patologiche. 

I^i  clorosi  spesso,  ma  non  sempre,  è  congiunta  alla  oligocitemia,  ma  una 
diminuzione  della  emoglobina  si  trova  anche  in  altre  anemie,  che  non  pre- 
s<'ntano  i  fenomeni  della  clorosi. 

Nei  casi  più  gravi  di  clorosi  Temogloljina  t^  ridotta  ad  un  (|uarto  della 
<|uantità  normale. 

Si  ignora  la  causa  della  clorosi.  Non  si  è  mai  riusciti  a  provocarla  spe- 
rimentalmente o  per  lo  meno  non  si  riprodusse  un  quadro  identico  a  quello 
che  si  osserva  nell'uomo.  Vi  sono  dei  veleni  del  sangue  (cloruri,  nitrito 
amilico,  pirodina,  iodio,  bromo,  terpentina,  etere,  acido  osmico,  ferrocia- 
nuro  di  potassio,  ecc.)  che  alterano  l'emoglobina  e  la  convertono  in  me- 
taenioglobina,  ma  né  queste  alterazioni,  né  quelle  che  si  provocano  mediante 
altre  sostanze  o  in  seguito  all'estirpazione  della  milza  si  possono  i)arago- 
nare  con  la  clorosi. 

Anche  nella  anemia  primaria  semplice  si  ha  talvolta  oltre  la  oligocitemia 
la  oligoeromemia,  ìh\  altre  alterazioni  degli  elementi  formati  del  sangue. 

Nella  anemia  perniciosa  progressica  (Biermer)  si  ha  una  diminuzione  della 
emoglobina,  che  è  relativamente  minore  della  diminuzione  numerica  degli 
(M'itrociti. 

Non  è  questa  però  la  sola  anomalia  nella  costituzione  del  sangue,  osser- 
vata in  questa  malattia,  nella  quale,  oltr<»  la  distruzione  degli  eritrociti,  havvi 
un  deposito  di  f>igm«»nto  ematogeno  (.^iflerosi)  in  vari  organi  ghiandolari  im- 
portanti. 


»)  z/wo'.;  —  verde  p  illido. 
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Nella  liponiatosi  ^onerale,  nello  scorbuto,  nella  sifilide  e  in  alcune  aliiv 
malattie  infettive  croniche,  inoltre  in  alcune  anemie  secondarie  d'origine 
parassitaria  si  trovù  una  diminuzione  della  sostanza  colorante  del  sangue. 

Poche  ed  incomplete  sono  le  osservazioni  sul  supposto  aumento  del  con- 
tenuto emoglobinico  del  sangue. 

B.   —   I   GLOBULI    KIANCHI    DEL   SANGUE   (LEUCOCITI). 

I.  —  La  funzione  dei  leucociti  nell'organismo.  Le  alterazioni  nella  loro 
struttura  e  costituzione. 

(ili  studi  sui  globuli  bianchi  del  sangue  dominarono,  per  un  perioilo  di 
tempo,  il  campo  della  patologia  (Cohnheim),  e  anche  adesso  presentano  un 
grande  interesse  per  il  patologo. 

K  certo  che  la  funzione  normale  dei  leucociti  nel C organismo  (>  molteplice 
e  complessa,  e  numerose  sono  state  le  ipotesi  formulate  intorno  a  queste  cel- 
lule così  importanti,  che,  secondo  alcuni,  prendono  anche  una  parte  principale 
neirattività  nutritiva  e  di  rigenerazione  di  tutto  l'organismo  (Ziegler,  Mar- 
chand,  (irawitz). 

La  presenza  dei  leucociti  non  è  limitata  al  solo  sistema  vasale.  Con  la 
loro  spiccata  mobilità  penetrano  nei  tessuti  e  vi  prendono  parte  attiva  in 
non  pochi  processi  fisiologici  e  patologici  della  vita,  ciò  che  appimto  ve- 
dremo in  seguito,  trattando)  della  infiammazione. 

Tralasciamo,  percli*''  in  generale  ben  noti,  i  dati  sulla  struttura  e  sulle 
l)roprietà  d(M  corpuscoli  bianchi  normali  «lei  sangue,  sulla  loro  formazione 
embrionaria  e  sulla  loro  continua  formazione  anche  nell'organismo   adulto. 

Kicordiamo  unicamente  che,  durante  la  vita  estrauterina,  sono  le  ghiandole 
linfatiche,  quelh»  che  riproducono  i  linfociti  mononucleari,  i  quali  pare  si 
trasformino  nel  sangue  circolante  in  forme  polinucleaie  (Lòwit). 

Le  nostrt»  conoscenze  sulla  C(jmposizione  chimica  dei  leucociti  sono  abba- 
stanza progredite.  Le  ricerche  più  attendibili  sono  quelle  del  Lilienfeld  sui 
linfociti  delle  ghiandole  linfatiche,  ilalle  quali  ottenne  due  globuline.  Dal 
nucleo  dei  linfociti  ricavò  il  nucleoistoncy  che  si  scom[)one,  trattato  colla 
Imrite  o  con  acide»  cloridrico  allungato  o  coll'acqua  bollente,  in  \ìna  nucleina 
{leuco-nucleina)  e  in  una  albumosa.  Altre  sostanze  e  grasso  e  glicogene  si 
trovarono  nei  liid'ociti  (Lilienfeld). 

Riguardo  ad  una  classilicazione  d(Mle  diverse  specie  di  leucociti,  diremo 
che  essa  fu  tentata  da  vari  autori  S(»con<l()  criteri  di  forma  e  di  struttura,  se- 
condo il  lt)ro  luogo  d'origine  (^Virchow,  Kichhorn),  perchè  i  piccoli  leu- 
cociti niononucleari  provengono  dalle  ghiandole  linfatiche,  quelli  grandi 
pure  mononucleari  tlalla  milza  (^Virchow),  o  secontlo  la  struttura  del  nuclet» 
(llòwit)  (grandi  e  piccoli  mononucleati,  nucleati  polimorfi  e  pohnucleati),  o 
secondo  i  caratteri  morfologici  com[)lessivi  (Hayem),  o  secondo  il    principio 
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della  loro  affinità,  specialmente  del  loro  citoplasma  granulare,  per  certe  so- 
stanze coloranti  (Ehrlich)  (colori  d'anilina,  neutri,  acidi,  basici  o  mescolanze 
di  vari  colori). 

Nessuna  di  queste  classazioni  può  stare  a  sé  isolatamente,  nemmeno  quella 
dell' Ehrlich,  che  per  un  tempo  fu  molto  accetta. 

Si  distinguono  ora  generalmente  nel  sangue  dell'uomo  i  seguenti  tipi  di 
leucociti  (v.  Limbeck). 

1.  —    Cellule  eosinofde. 

Le  cellule  eosinoflle  hanno  varia  struttura  e  volume.  Il  nucleo  è,  i)er 
lo  più,  polimorfo.  Hanno  in  comune  la  proprietà  di  contenere  nel  loro  corpo 
cellulare  granuli  di  varia  dimensione,  che  si  colorano  con  colori  acidi 
(cosina). 

A  questi  granuli  sono  talvolta  frammisti  i  granuli  amfoflli,  che  si  tingono 
tanto  con  l'eosina  che  con  un  colore  basico  (bleu  di  metilene). 

Questi  granuli  dovrebbero  essere  il  prodotto  di  un'attività  specifica  secre- 
toria (Ehrlich),  sono  costituiti  da  una  sostanza  proteica  (Weiss)  e  conten- 
gono ferro   (Barker). 

Le  cellule  eosinoflle  dovrebbero  avere  una  cospicua  importanza  nel  ricambio 
materiale,  quindi  la  loro  diminuzione  o  il  loro  aumento  numerico  ha  un 
grande  significato. 

In  molti  siati  patologici  si  trovò  un  aumento  o  una  diminuzione  delle  cel- 
lule eosinofile,  le  quali  nel  sangue  normale  dell'adulto  oscillano  fra  il  O.GT-ll 
per  cento  di  tutti  i  leucociti  del  sangue  (Zappert). 

Da  tutte  le  ricerche  numerosissime  sulla  presenza  delle  cellule  eosinofile 
nel  sangue  sembra  risultare  che  nell'asma  bronchiale  aumentino  regolar- 
mente (li  numero,  e  diminuiscano  nella  polmonite  cruposa  (^Limbeck). 

2.  —   Cellule  neutrojìle. 

Le  cellule  neutrojìle  rappresentano  la  maggioranza  dei  leucociti  del  sangue 
normale. 

Il  loro  volume  e  la  forma  del  loro  nucleo  o  dei  nuclei  è  molto  oscillante. 
Molti  leucociti  hanno  un  volume  di  poco  superiore  a  quello  di  un  eritrocito, 
e  sono  per  lo  più  polinucleati  (nuclei  j>olimorfij  o  presentano  un  nucleo 
strozzato  in  uno  o  più  punti  (forme  di  passaggio). 

Il  corpo  cellulare  è  finamente  granuloso.  Globuli  neutrofili  sono  pure  i 
linfociti  grandi  e  piccoli. 

Le  cellule  bianche  neutrofile  si  trovano  abbondanti  nel  sangue  in  casi  di 
leucocitosi  e  di  leucemia  e  nel  pus. 

LrsTKi.  —  Voi.  T.  —  66. 
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La  proprietà  fagocitarla  sembra  manilesta  nelle  lorme  polinucleaie  e  in 
quelle  di  passaggio.  In  questi  corpuscoli  si  trovano  incorjKirati  i  detriti  dei 
corpuscoli  rossi,  i  granuli  di  pigmento,  ed  elementi  eterogenei,  che  provtMi- 
gono  dal  difuori. 

3.  --    CelUde  hanoftle. 

Le  cellule  basoffie  sono  piccole,  non  più  grandi  di  un  eritrocito,  con  un 
nucleo  rotondo,  e  posseggono  nel  loro  citoplasma  granuli  relativamente  grossi. 
Non  sembrano  costanti  nel  sangue  normale  (Khrlicli,  Limbeck)  ;  rsono  invece 
in  numero  scarso  nel  sangue  dei  leucemici. 

Inoltre  nel  sangue  di  leucemici  si  videro  le  cosidette  mrt.sUellen,  le  quali 
si  avvicinano,  per  la  loro  forma,  alle  forme  di  passaggio  o  a  quelle  [M)linu- 
cleate,  e  le  cellule  midollari  —  che  hanno  origine  nel  midollo  Oi<st\>  — 
grandi,  con  un  grande  nucleo,  che  occupa  tutto  il  corpo  cellulare. 

II.  —  Alterazioni  numeriche  dei  leucociti. 

Nel  sangue  normale  si  trovano  in  media,  in  una  persona  normale  uliscn^- 
tamente  nutrita),  che  non  sia  nò  a  digiuno  né  nel  periodo  proprio  della  di- 
gestione, circa  8000-01)01)  leucociti  per  nim^.  (Queste  cifre  possono  sensibil- 
mente oscillare  per  varie  circostanze  anche  fisiologiche.  La  grande  iìk^- 
bilità  di  queste  cellule,  la  loro  sensibilità  all'azione  di  certe  sostanze  che- 
miotassi positiva  e  negativa)  le  fa  numeros^^  uscire  dai  vasi  sanguigni  o 
rientrare  in  quelli;  e  circostanze  patologiche  (e<lema,  infiammazione i 
possono  determinare  un  aumento  o  una  diminuzione  dei  leucociti  nel 
sangue. 

l'aumento  dei  corpuscoli  bianchi  del  sangue  in  una  unità  di  volume 
(1  mm^.)  dicesi  leucocitosi  o  iperleucocitosij  la  loro  diminuzione  aleucocit'jsi 
o  leucopenia  (Lòwit). 

Quest'ultima  alterazione  è  poco  studiata.  Si  vuole  che  nella  malaria,  nel 
digiuno  (Luciani),  nella  inanizione,  in  prolungate  gravi  suppurazioni,  tal- 
volta nel  tifo  addominale  il  sangue  contenga  un  numero  di  leucociti  inferiore 
al  normale.  Si  vuole  (Liiwit)  che  certe  sostanze  (nucleo-proteidi)  bacteriche, 
le  emialbumose,  i  peptoni  e  Tacido  nucleinico  possano  determinare  la  leu- 
copenia. 

\.  —  La  leucocitosi. 

Per  leucocitosi  s'intende  un  aumento  numerico  temporaneo  dei  leucociti, 
relativamente  all'unità  di  volume  del  sangue,  cagionato  da  molteplici  in- 
tuissi. 

Sono  i  leucociti  neutrotili  polinucleati  quelli,  che  specialmente  contribui- 
scono a  questo  fenomeno. 
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Si  ù  fi:ià  «letto  elio  vi  sono  sostanze  che  esplicano  effetti  di  chemiotassi 
positiva  ()  iioirativa  sui  leucociti. 

Dalle  recenti  accurate  ricerche  di  <ioldsoheidor  e  Jakoh  sembra  probabile 
che  la  iperleucocitosi  provenga  «la  un  abbondante  trasporto  dei  leucociti  dal 
loro  posto  d'origine  nel  sangue  circolante. 

V.  Lind>eck  «listingue  le  seguenti  l'orme  di  leucocitosi:  fisiologica^  patolo- 
f/fcay  e  la  mcfifcaincntosa. 

La  ìencoritosi  fisiologica  si  presenta  nelFuomo,  che  stette  per  un  periodo 
l»ìù  o  mono  lungo  a  dtgiunoy  dopo  un  pasto  abbondante  (Limbeck).  Fra  gli 
alimenti,  s«)n()  quelli  che  contengono  sostanze  proteiche  che  cagionano  Tau- 
mento  dei  leucociti  nel  sangue  (PohI,  Reinert,  Rieder  ed  altri). 

Anche  durante  la  graridanza  si  riscontrò  la  leucocitosi  in  donne  sane,  ma 
la  g»»nesi  di  questo  avvenimento  non  trovò  fin  ora  una  soddisfacente  solu- 
zione. 

L'idea  «li  Virchovv  che  questa  leucocitosi  dipenda  da  una  dilatazione  dei 
vasi  linfatici  e  da  un  ingrossamento  delle  ghiandole  linfatiche  intorno  al- 
l'utero gravido  non  sembra  accettabile,  poiché  spesso  aumentano  di  volume 
le  ghiandoh»  linfatiche  «li  varie  ed  estese  regioni  del  corpo,  senza  il  contem- 
p«)raneo  intervento  della  leucocitosi. 

Anche  nei  neonati,  nei  primi  mesi  dopo  la  nascita,  si  ha  una  leucocitosi, 
cio*>  mi  numero  di  leucociti  superiore  a  quello  che  si  trova  verso  la  fine 
del  primo  anno  «li  vita  :  prevalgono  i  leucociti  polinucleati. 

La  leucocitosi  patologica,  che  si  riconosce  per  l'aumento  numerico  in 
1  mm^.  «li  sangue  dei  leucociti  (neutrofili,  polinucleati),  è  comune  a  molte 
malattia  da  infezione  nel  perio«lo  febbrile  e  specialmente  in  quelle  in  cui 
si  haimo.  nei  tessuti,  fatti  di  essudazione.  Limbeck  anzi  ammette  l'esistenza 
di  un  rapporto  «liretto  fra  formazione  dell'essudato  e  leucocitosi;  dove  non 
esiste  essudazione  non  vi  è  leucocitosi. 

Sono  i  prodi »tti  bacterici,  tanto  le  tossine  che  i  nucleoproteidi,  quelli  che 
esercitano  sui  leucociti  un'azione  chemiotattica  positiva  e  provocano  la  leu- 
cocitosi in  «lisc«)rso,  la  quale  talvolta  si  prolunga  oltre  il  periodo  febbrile. 

La  leucocitosi  si  ha:  nella  polmonite  cruposa,  nelle  infezioni  flogistiche 
delle  membrane  sierose  da  cocchi  piogeni,  nel  reumatismo  acuto,  nell'infe- 
zione «lifterica,  nel  vainolo  gi-ave,  nel  tifo  addominale,  ma  soltanto  quando  vi 
siano  comjdicazioni  (suppurazioni,  polmonite),  nella  tubercolosi  cronica  (in- 
fezione mista  «la  piog(»ni),  nella  risipola,  nella  scarlattina  panche  dopo  ces- 
sati i  fenomeni  dell'infezione),  nel  colera  asiatico  (stadio  algido),  e  in  alcune 
altre  malattie  parassitarie. 

Talvolta  negli  ammalati  affetti  da  neoplasie  maligne  (carcinoma,  sarcoma) 
si  ha  una  leucocitosi,  che  nel  linfo-osteo  e  melanosarcoma  assume  spesso 
proporzioni  considerevoli  (50,000-80,01)0  leucociti  in  1  mm.^).  Se  questi  neo- 
plasmi fossero  realmente  cagionati,  come  si  tende  ad  ammettere,  da  paras- 
siti, la  genesi  «Iella  leucocitosi  sarebbe  facilmente  spiegabile  anche  in 
questi  casi. 
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La  leucocitosi  postemorragica  è  stata  provocata  anche  sperimentalmente 
in  seguito  al  salasso. 

In  conseguenza  della  emorragia  il  sangue  si  diluisce  e  vi  affluiscono  ab- 
Ijondanti  i  leucociti  dalla  linfa  e  dai  liquidi  dei  tessuti. 

Leucocitosi  da  medicamenti.  —  Una  serie  di  sostanze,  assai  diffenniti  ira 
loro  per  costituzione,  provocano  una  leucocitosi. 

Alcune  tinture  alcooliche,  olii  eterei,  alcuni  alcaloidi,  introdotti  n(»lle  vie 
dit?erenti,  determinano  questo  fenomeno  (Pohl). 

Lòwit  dimostrò  che  la  emialbumosa,  il  peptone,  la  pepsina,  l'acido  nu- 
cleinico,  la  nucleina,  l'estratto  di  sanguisughe,  la  piocianina,  la  tubercolina, 
il  curaro,  l'acido  urico,  sono  causa  da  prima  di  una  diminuzione,  poi  di  un 
forte  aumento  dei  leucociti  nel  sangue. 

Estratti  di  milza,  di  timo,  di  midollo  osseo,  iniettati  sotto  la  pelle,  ebbero 
il  medesimo  effetto  (Goldscheider  e  Jakob),  così  pure  infine  molte  sostanze 
irritanti  o  caustiche  per  i  tessuti. 

Un  aumento  numerico  dei  leucociti  del  sangue  si  ha  nella  leucemia. 


2.  —  Leucemia  (  Virchotr),  Leucocitemia  {Bennett), 
Linfomatosi  linfbemica  {Ti'irk). 

In  questa  malattia,  che  per  lo  più  ha  un  decorso  cronico,  si  ha,  conteni- 
j)oi'aneamente  a  determinate  alterazioni  dell'apparato  linfatico  del  corpo, 
una  leggera  diminuzione  degli  eritrociti  e  un  enorme  aumento  numerico  dei 
leucociti.  (Quest'ultimo  fenomeno  è  costante  e  |)ermanente,  contrariamente 
a  quello  che  avviene  nella  semplice  leucocitosi. 

La  leucemia,  creduta  prima  del  1845  una  forma  di  piemia,  venne  illu- 
strata appunto  in  quell'anno  da  Virchow,  il  quale  la  considerò  come  una 
malattia  primitiva  della  milza  e  delle  ghiandole  hnfatiche,  dalle  cui  altera- 
zioni dipenderebbero  quelle  degli  elementi  corpuscolari  del  sangue. 

Virchow  distinse  una  splenoemia  (leucemia  lienale)  e  una  linfoemia  yieu- 
ctMuia  linfatica);  nella  prima  forma  appaiono  nel  sangue  circolante  irros^i 
linfociti,  nella  seconda  microlinfociti  oriundi  dalle  ghiandole  linfatiche. 

Queste  osservazioni  di  Virchow  sul  sangue  leucemico,  da  lui  iniziate  e  i>oi 
proseguite  da  altri  (Mosler,  Klebs,  ecc.),  vennero  meglio  illustrate  e  preci- 
sate col  sorgere  dei  nuovi  metodi  (Ehrlich)  microchimici,  e  allora  si  deter- 
minò esattamente  l'origine  di  quei  grandi  linfociti  che,  secondo  il  Virchow, 
avrebbero  origine  dalla  milza;  si  trovò  invece  che  essi  provengono  dal  inì- 
dollo  osseo,  e  quindi  tale  forma  di  leucemia  ebbe  il  nome  di  mieloemin  o 
leucemia  midollare.  Spesso  si  presentano  forme  miste  di  leucemia,  in  cui 
sono  comprese  nelle  alterazioni  la  milza  e  le  ghiandole  linfatiche  ed  anche 
il  midollo  osseo. 

Nella  leucemia  si  hanno  persino  500,01)0  leucociti  in  1  mm^.  Anche  le  qua- 
lità dei  leucociti  sono  diverse  nelle  varie  forme  di  leucemia. 
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Noi  sangue  di  malati  di  leucemia    Uenale-midolìare   si    riscontrano    (vp<li 
n^^  140,  141  e  142): 

a)  linfociti  con  protoplasma  linamente  granuloso  a  imo  o  più  nuclei; 

b)  cellule  grandi  con  grande  nucleo  e  con  un  coi-po  cellulare  conte- 
n  'Uti  grossi  granuli  ;  queste  cellule  sono  identiche  alle  cosidette  cellule 
<»osinofile  deirEhrlicli  ; 

e)  altri  leucociti  più  grandi  con  un  grande  nucleo  povero  di  cromatina. 
(v>uesti  elementi,  descritti  dal  Mosler  e  da  lui  trovati  anche  nel  midollo  osseo 
dei  leucemici  e  simili  alle  cellule  midollari  del  CornU,  non   sono    mai  pre- 


# 


Fig.  140.  —  Due  leucociti  grandi  mononacleari,  t-on  granuli  eosinofili.  N«l  pivparato  orì|rÌDale 
la  colorazioDe  è  stata  latta  con  il  liquido  triacido  d'Ehrlieh,  i  granuli  dol  corpo  cellulari 
rossaatri.  Ingr.  800  d. 


O 


^ 


Fig.  14L  —  Ijcucociti  da  un  caso  di  leucemia  mis'a. 
a,  leucociti  polinncleati  :  i  granuli  della  cellula  si  colorano    in  roHAo  coll'eoHina   (cellule  eoai- 
nofile)  :  6,  cellule  mononm* Icari  (basoflle),  i  granuli  »i  coloi-ano  in  bleu  con  il  lilen  di  meti- 
lene :  e,  leucociti  polinncleati:  d,  eellute  midollari  con  granuli  luisoftli  (blen).  Colorazione 
del  preparato  originale  con  TeoHina  e  il  bleu  di  metilene  (ingr.  800  d.). 

stmti   nel   sangue    normale   e  si  distinguono  anche  per  mancanza  di  movi- 
mento ameboide,  che  tutti  gli  altri  leucociti  posseirgono. 

Secondo  alcuni  (1.  Weiss,  Xeusser  ed  altri)  questi  elementi,  si  ritrovano, 
so  anche  scarsi  di  numero,  in  altre  malattie  di  natura  diversa  dalla  leu- 
c«*mia  ; 

fi)  linfociti  mononucleati  hasofìli  e  neutrofili  ; 

e)  forme  di  passaggio  tra  queste  diverse  specie  di  cori)uscoli  bianchi. 

Non  tutte  le  varie  forme  di  leucociti  compartecipano  egualmente  all'au- 
mento numerico  nella  leucemia  lienale-midollare.  Spesso  i)revalg«)no  \o 
lorme  mononucleate  —  (S4  per  cento  (Lovvit)  —,  le  rimanenti  sono  forme  di 
passaggio  o  polinucleate.  Riguardo  alle  varie  forme  granulari  si  può  dire 
che  gli  elementi  eosinofili  sono  sempre  aumentati  in  numero  assolutamente, 
e  relativamente  agli  altri,  la  maggioranza  però  è  costituita  dalle  cellule 
neutrofìle,  mentre  le  basofile  sono  assai  scarse. 
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Nel  sangue  leucemico,  e  precisamente  nei  casi  di  leucemia  lienale  midol- 
lare, non  è  raro  il  caso  di  osservare  delle  cellule  in  raiiosiy  e  fra  queste  il 
Lowit  afferma  che  vi  sono  anche  degli  eritroblasti. 

Finalmente  è  degna  di  nota  la  i>resenza  di  eritrociti  nncleati  e  di  quei 
cristalli  ottaedrici  che  presero  il  nome  di  cristalli  di  Charcot  e  Leyden. 

La  natura  della  leucemia  è  ancora  molto  oscura.  Ci  si  domanda  :  l'au- 
mento numerico  dei  leucociti  nel  sangue  dipende  da  una  aumentata  pro<lu- 
zione  o  da  una  diminuzione  di  quei  processi  distruttivi  a  cui  queste  cellule 
vanno  soggette,  durante  tutta  la  vita  fisiologica  di  un  individuo?  Inoltre  le 
alterazioni  degli  organi  precedono  quelle  del  sangue  o  viceversa? 

Virchow  ancor  oggi  ammette  che  la  leucemia  non  sia  una  vera  malattia 
del  sangue  ;  le  anomalie  che  in  questo  si  presentano  dipendono,  secondo  lui, 


Fiif.  U2.  —  Sau^ue   di    un   iiialat4>  decesso  per   leveemia  linfatica.    I^iu-ociti  in  prevaleni» 
mononucleati.  Eritrociti  a  forniH  irregolare.  Ingr-  "00. 

dallo  alterazioni  dell'apparato  linfatico  e  sono  le  alterazioni  primitive  de^li  or- 
gani ematopoietici  che  cagionano  la  diminuzione  nella  formazione  degli  eri- 
trociti, e  l'aumento  di  produzione  dei  leucociti. 

Non  tutti  i  patologi  seguono  la  dottrina  di  Virchow,  al  quale  si  associa- 
rono pei-ò  altri  patologi  autorevoli  quali  il  Xeumann,  che  illustrò  la  compar- 
tecipazione del  midollo  oss(H)  a  processo  leucemico,  il  Mosler,  il  Ponfick, 
rKhrIich,  il  H.  F.  Miiller  e  il  Wertheim. 

Hiesiadecki  ojùna,  seguendo  l'ipotesi  di  Virchow,  che  i  leucociti  diano 
origine  agli  eritrociti,  che  nel  sangue  circolante  dei  leucemici  siano  sì  nu- 
merosi i  leucociti,  non  già  perdio  essi  provengano  in  maggior  numero  dagli 
organi  ematopoietici,  ma  bensì  per  una  impedita  trasformazione  dei  corpu- 
scoli bianchi  in  corimscoli  rossi  nel  sangue  circolante  stesso.  Il  Lt'nvit,  in 
ba^e  alla  sua  teoria  sulla  formazione  del  sangue,  che  veramente  adesso  non 
incontra  più  gran  favore,  si  oppone,  a  questa  ipotesi  di  Virchow,  la  quale  più 
recentemente  trovò  un  nuovo  sostenitore  nel  Wertheim,  che  ammette  die 
nella  leucemia  si  tratti  di  una  aumentata  produzione  di  cellule  madri  entro 
gli  organi  ematopoietici,  che  la  loro  trasformazione  in  leucociti  ed  eritrociti 
non  avvenga  poi  in  modo  normale,  ma  si  producano  più  cellule  bianche 
che  rosse.   Altre   ipotesi   ancora   vennero   formulate  su   questo    argomento 
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^H.  F.  Mùller),  ma  crediamo  inutile  rirorirle,  i^iaccliè  neppure  esse  servono  a 
decidere  la  questione. 

La  leucemia  si  presenta  anche  in  persone  che  soffrirono  di  scorbuto,  di 
sifilide,  di  tubercolosi  e  di  altre  malattie  infettive,  ma  non  (>  possibile  sta- 
bilire un  nesso  causale  tra  (lueste  malattie  [)regresse  o  in  corso  e  la  leu- 
cemia. 

La  etioloiria  della  leucemia  C^  ignota  fin'ora,  e  nemmeno  recentissime  ri- 
cerche (Lowit),  che  tenderebbero  a  dimostrare  la  derivazione  della  leucemia 
da  cause  parassitarie  (amebe),  sono  fin'ora  molto  attendibili.  Non  sembra 
nemmeno  che  sia  giustificabile  paragonare  il  processo  leucemico  alla  neo- 
plasia maligna  (Bard,  (lilbert). 

Quanto  si  è  detto  fin'ora  vale  principalmente  per  la  leucemia  lienale-mi- 
dollare,  mentre  le  nostre  conoscenze  sulla  forma  pura  di  leucemia  linfatica 
sono  ancor  meno  precise,  in  quest'ultima  malattia  prevalgono  assolutamente, 
fra  gli  elementi  cellulari  del  sangue,  i  linfociti  piccoli  mononucleari  (Limbeck, 
Mailer),  spesso  con  granulazioni  basofile  ;  poche  sono  le  cellule  con  nuclei 
polimorfi  e  rari  gli  elementi  eosinofili.  Non  si  osservano  cellule  in  mitosi 
nel  sangue  circolante.  Anche  il  numero  degli  eritrociti  è  diminuito  nella 
leucemia  linfatica. 

I  casi  di  pura  leucemia  linfatica  sono  rari;  qualora  si  presentino  si  afiaccia 
tutte  le  volte  il  problema,  se  effettivamente  trattasi  di  vera  leucemia,  poiché 
in  questi  casi,  il  reperto  ematologico  non  è  punto  divei*so  da  quello  che  si 
osserva  talvolta  nella  linfosarcomatosi  manifesta  (Limbeck,  Palma  ed  altri). 

Anzi  di  recente  'l'iirk  espresse  l'opinione  che  la  cosidetta  leucemia  lin- 
fatica abbia  affinità  genetica  colla  cosidetta  pseudoleuceinia  e  colla  linfo- 
sarcomatosi, e  raccoglie  tutte  queste  foi*me  morbose  sotto  il  nome  di  Un- 
fomatosì,  perciò  chiama  la  leucemia  linfatica  linfomatosi  lìnfoemica, 

K  quindi  talvòlta  assai  difficile  stabilire,  in  base  alle  condizioni  del  sangue, 
se  l'aumento  dei  leucociti  stia  ad  indicare  una  leucemia  od  una  semplice 
leucocitosi,  e  a  tale  fine  non  possono  sei'vire  nennneno  i  rapporti  numerici 
fra  eritrociti  e  leucociti,  come  da  qualcuno  (Huss)  fu  affermato. 

Si  è  «letto  che  si  tratta  di  leucemia  quando  questi  rapporti  oscillino  tra  1  :  50 
e  1  :  :;^,  ma  è  stato  constatato  anche  che  nella  semplice  leucocitosi  da  car- 
cinoma si  trova  non  raramente  il  rapporto  fra  leucociti  ed  eritrociti  di  1  :  ÓO. 

Altre  particolarità  del  sangue  leucemico  sono  :  il  suo  contenuto  di  una 
grande  quantità  di  lecitina  (Salkowski);  coagula  lentamente  (Freund). 

Negli  ultimi  anni  vennero  descritti  casi  mortali  di  leucemia  acuta  o  acu- 
tissima, con  un  decorso  di  poche  settimane. 

II  reperto  ematologico  in  questi  maiali  è  certamente  quello  della  leucemia, 
però  nell'insieme  queste  forme  abbisognano  di  più  particolareggiata  illu- 
strazione (Kossier,  A.  Fraenkel,  Limbeck,  Askanagy). 
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Se  intorno  al  quadro  nosologico  della  leucemia  vi  è  un  soddisfacente  ac- 
cordo di  vedute,  altrettanto  non  si  può  dire  per  un  altro  gruppo  di  malattie, 
le  quali  presentano  un  diverso  decorso  e  svariate  alterazioni  anatomiche  e 
che  tuttavia  dal  punto  di  vista  clinico  si  raccolgono  sotto  il  nome  collettivo 
di  pseudoleficemìe  (Cohnheim). 

3.  —  Le  pseudoleucemie. 

Queste  forme  morbc  >se  son(  >  : 

Malattia  del  Ilod/dng  {\H23)  \  Anemia  linfatica  (Wilks)  ;  Cachexie  sana 
leucemie;  Adenie  (Trousseauì  ;  Anemia  splenica  (Griesinger)  ;  Linfosarcoma 
maligno  (Langhans);  Linfoma  maligno  (Billroth). 

Fu  il  Cohnheim  il  primo  a  descrivere  una  alterazione  degli  organi  ema- 
topoietici simile  per  i  suoi  caratteri  anatomici  alla  forma  lienale-linfatica 
di  leucemia,  ma  senza  che  il  sangue  presentasse  le  tipiche  alterazioni  nu- 
meriche e  di  struttura  dei  leucociti.  In  seguito  si  usò  il  nome  di  pseudoleu- 
cemia per  una  quantità  di  alterazioni  di  natura  iperplastica  delle  ghiandole 
linfatiche  e  della  milza,  caratterizzate  soltanto  dal  fatto,  che  non  si  trovano 
ai  punti  malati  sensibili  alterazioni  del  sangue  circolante  (Billroth,  Frankel 
ed  altri). 

Si  compresero  con  questo  nome  di  pseudoleucemia  anche  dei  veri  tu- 
mori, delle  neoformazioni  infettive  (tubercolosi,  sifìlide),  infiammazioni  delle 
ghiandole  linfatiche  e  anche  certi  stati  morbosi,  che  non  sono  altro  se  non 
resjìressicme  di  uno  stadio  iniziale  della  vera  leucemia  (Mosler,  Roth). 

K  naturale  quindi  che  i  reperti  ematologici  che  si  riferiscono  a  questi  casi 
siano  ben  diversi. 

Sarebbe  opportuno  quindi  eliminare  interamente  dalla  patologia  il  termine 
pseudoleucemia,  che  non  corrisponde  ad  un  principio  morboso  unitario. 

Socondt)  Tiirk  è  necessario  distinguere  le  neoformazioni  iperplastiche  di 
origine  infettiva  e  le  gangliari,  linfomatosi  sarcomatosa  (che  consiste  in  un 
vero  e  proprio  sarcoma  delle  ghiandole  linfatiche),  dalla  semphce  Unforaato^i 
o  i}>erp]asia  dei  gangli  linfatici. 

Tiirk  divide  le  linfomatosi  in  linfomatosi  parziale,  universale  e  distraente 
(elle  si  avvicina  alla  sarcomatosi). 

Nelle  due  prime  forme  mancano  alterazioni  dei  leucociti  nel  sangue. 

Nella  foi'ma  distruttiva  si  ha  leucocitosi  con  cellule  polinucleate  neu- 
trofìle. 

Nelle  linfosarcomatosi  si  hanno  normoblasti,  mieloblasti  e  poichilocitosi. 
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C.  —  Lk  piastrine  del  sangue. 

Le  piastrine  del  sangue  (Bizzozero),  ematoblasti  di  Hayem,  la  cui  presenza 
nel  sangue  circolante  dei  mammiferi  è  stata  dimostrata  da  Bizzozero,  sono  il 
terzo  elemento  morfologico  costituente  il  sangue  normale. 

Le  piastrine  si  presentano  nel  sangue  come  dischi  sottili,  scolorati,  a  su- 
perficie parallele,  più  di  rado  a  forma  di  lente.  Talvolta  hanno  forma  ovale  ; 
il  loro  diametnj  è  di  Va  inferiore  a  quello  delle  emazie.  Il  loro  numero  sia 
in  rapporto  fA  globuli  rossi  come  1  :  2,500.  Esse  circolano  frammiste  agli 
altri  elementi  del  sangue.  Si  alterano  facilmente,  conglutinandosi  insieme 
per  ogni  insulto  meccanico  che  le  colpisca. 

La  preesistenza  di  queste  piastrine  nel  sangue  normale  venne  negata  con 
argomenti  indiretti  sperimentali,  principalmente  dal  Lòwit,  ma  Bizzozero 
dimostrò  la  loro  presenza  nel  sangue  circolante  di  un'ala  di  pipistrello. 
Anche  di  recente  il  Petrone  nega  recisamente  la  reale  esistenza  delle  pia- 
strine nel  sangue  e  le  crede  un  prodotto  artificiale;  la  loro  comparsa  sa- 
rebbe dovuta  all'azione  emolitica  dei  liquidi  in  cui  il  sangue  si  raccoglie,  e 
poiché  egli  ammette  che  le  emazie  posseggano  nuclei,  dice  che  le  piastrine 
non  sono  che  nuclei  di  corpuscoli  rossi  vecchi  e  distrutti. 

Tuttavia  la  maggior  parte  dei  patologi  ammettono  oggi  la  esistenza  delle 
pi€istrine,  come  elementi  cellulari  del  sangue  a  sé  ;  però  a  questi  elementi 
furono  date  ditterenti  interpretazioni. 

Sul  valore  morfologico  delle  piastrine  regna  ancor  oggi  una  sensibile 
controversia. 

Trascurando  l'opinione  del  Hayem,  che  chiama  le  piastrine  ematoblasti  e 
le  crede  forma  di  passaggio  agli  eritrociti  (vedi  gli  studi  sugli  animali  ane- 
mizzati),  riconhamo  che,  mentre  Bizzozero  afferma  sconosciuta  la  loro  im- 
portanza fisiologica ,  Wlassow  vuole  ch'esse  siano  il  prodotto  di  disfaci- 
mento degli  eritrociti:  a  questa  ipotesi  si  oppone  il  Sacerdotti.  Un'altra  opi- 
nione ò  quella  del  Lilienfeld,  che  fa  derivare  le  piastrine  dal  nucleo  dei  leu- 
cociti formati  dalla  combinazione  di  un'albuminoide  negativa  e  di  nucleina 
(vedi  le  opposte  ricerche  di  Lòwit  sulla  reazione  del  ibs foro).  Altre  ricerche 
fatte  con  lo  scopo  di  spiegare  il  valore  morfologico  delle  piastrine  vennero 
intraprese  da  Afanassiew,  Fusari  ed  altri. 

Riassumentlo  le  varie  opinioni  in  proposito  risulta  che,  secondo  Bizzozero, 
la  funzione  fisiologica  delle  piastrine  preesistenti  nel  sangue  è  sconosciuta  ; 
secondo  Hayem,  Afanassiew,  Fusari  ed  altri  le  piastrine  sono  eleménti  de- 
stinati a  tra«;formarsi  in  globuli  rossi;  secondo  altri  osservatori  il  terzo  eie 
mento  del  sangue  sarebbe  un  derivato  della  disgregazione   dei  leucociti. 

Alle  piastrine  del  sangue  si  attribuisce  una  funzione  nella  coagulazione  del 
.sangue, 

LisTiG.   —  VoL  I.  —  67. 


Digitized  by 


GoogÌQ 


530  PAIJTK   IV.    —   CAPITOLO   UNDICESIMO 

Bizzozero  affermò  —  dopo  aver  scoperto  che  le  piastrine  l'ormano  uno 
tlei  costituenti  principali  del  trombo  l)ianc(>  —  che  le  piastrine  sono  il  punto 
(li  partenza  della  coagulazione  del  sangue. 

Esse  rappresenterebbero  dei  centri  d'irradiazione  della  coagulazione,  avrel>- 
bero  in  questo  processo  la  parte  che  dallo  Schmidt  era  stata  attribuita  ai  leu- 
cociti. I^  formazione  dei  filamenti  di  fibrina  nella  coagulazione  del  sangue 
dovrebbe  procedere  di  pari  passo  con  la  conglutinazione  delle  piastrine. 

Di  questa  opinione  non  sono  Kberth  e  Schimmelbusch,  i  quali  contestano 
recisamente  una  tale  dijìendenza  fra  i  filamenti  di  fibrina  e  qualsiasi  ele- 
mento figurato  del  sangue.  La  deposizione  della  fibrina  sarebbe  da  inter- 
pretarsi come  un  processo  di  cristallizzazione. 

C,he  le  piastrine  compartecipino  alla  coagulazione  del  sangue  è  difficile 
negare,  dal  momento  che  il  sangue,  privato  delle  piastrine,  si  dimostra  in- 
coagulabile (Bizzozero). 

Appunti  bibliogfrafici. 

Per  lo  studio  della  patologia  generale  degli  vlemenit  vcllnlari  del  sangue  «irù 
utile  consultare  i  libri  e  le  monografie  seguenti,  oltre  i  trattati  di  fisiologia  e  di 
pat<dogia  già  più  volte  ricordati. 

Hayem,  Recherchet  sur  Vanatomie  nonivale  et  patkolog.  du  sang^  Paria,  187S.  —  Dh 
song  et  de  ses  aUéralions  anatomiqueSf  Paris,  1889. 

BizzozBHO,  Manuale  di  microscopia  clinica,  Milano,  ult.  e^l.  it. 

V.  Li^CBECK,  Allg,  Pathiflogie  des  Bluies,  Ergebnisse  der  spez.  Path.  u.  Morph.  u. 
Physiologie,  Wiesbaden,  1896.  —  Grundriss  einer  klin.  Pathologie  des  Bluteè,  Jena, 
1896  (ed.  ted.)  (contiene  la  letteratura  e  i  metodi  di  ricerca). 

MuLLKR,  Centralblaitf tir  Allg,  Path.j  1892  (metodi  di  ricerca  nell'esame  del  sangue). 

(Jrawitz,  Patologia  clinica  del  sangue  (ediz.  tedesca),  1896  (ottimo  libro,  con  in- 
dirizzo clinico,  e  corredato  da  molte  figure). 

Halliburton',  Lehrbuch  dei'  chemischen  Physiol.  u,  Pathologie,  Heidelberg,  1892. 
È  un  libro  utilissimo,  con  una  esposizione  precisa  dei  metodi  e  dei  dati  di  fatto. 

Gilbert,  Pathologie  du  sang,  Trait<^  de  méde<^iue,  t.  II,  Paris,  1892. 

LowiT,  Pathologie  des  Blutes  u.  der  Lymphe,  Jena,  1892. 

BoiTAZZi,  Chimica  fisiologica,  Milano,  1899  (contiene  una  ricca  raccolta  biblio- 
grafica e  i  metodi  più  recenti  d'analisi  del  sangue,  oltre  altri  dati  sulla  chimica 
del  sangue). 

LUKiANOw,  Allg.  Pathologie  des  Gefdsssystenis,  Leipzig,  1894. 

Lambling,  TjC  sang,  Encycl.  chim.  de  Fremy,  tom.  IX,  Paris,  1895  (utile  ria'*- 
sunto,  ricco  di  bibliografie) 

Schaefkr,  The  blood  (il  sangue),  Schiifer  Textbook  of  Pby.siol.,  London.  1897 
(comprende  la  letteratura  sino  al  1897). 

V.  Jakhch,  Febei'  die  Zusammensetzung  des  Blutes  gesunder  und  kranker  MeH8ehe4t, 
Zeitschr.  f.  klin.  Med.,  Voi.  23.  —  Wietier  Med,  J5/a«cr,  1893  (tratta  in  generale  delU 
c-omposizione  del  sangue  negli  stati  normali  e  patologici). 

Engel,  Leiifadcn  zur  klin.  Uniersuchung  des  Blutes,  Boriino  (ottima  guida  per  le 
ricerche  sul  sangue),  1898.  . 

La  letteratura  sui  leucociti  del  sangue  normale  e  patologico  è  enorme:  ensa  si 
trova  ricordata  nelle  pubblicazioni  dandole  generale  pih  sopra  stampate. 

Rammentiamo  ancora  : 
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Ehrlich,  FarbetHiualitische  l'niersuchuiujen  zar  Histologie  und  Klhrìk  de«  Jiluiv»y 
Berlino,  1895. 

LtiwiT,    vari  lavori  pubblicati  nei  Hcitrìiijv  von  Zief/lvr  «lai  1891  (Voi.  X)  iu  poi. 

Uu  lavoro  riassuntivo  recente  ed  ntile  è  la  mouojfrafia  del  Trambusti,  Lchco- 
citiy  leacocitOHi,  leucovitvmiu^  Milano,  1897. 

^wWazione  difemìva  dei  leucociti    si  le^ga:  Jakoh,  Zeitsvhr.  f,  klin.  Med.,  1897. 

PAPrKNHElM,  l'on  den  tivfieuHvitiijen  JieziehuiKjeu  dvr  rerschiedeiicu  farhlone  lilHt- 
zeìlen  za  einandei',  Vircliow's  Arcbiv,  Voi.  159-160  (ricerche  recenti  sui  rapporti  reci- 
proci fra  i  vari  leucociti  del  sanjjjue). 

Jt)AS,    Veber  eiitziindlichc  LeukoeytoHc,  Ziegler's  Beitriige,  Voi.  X. 

Caro,  J^ucocylose,  eU\,  ZeitHcbr.  f.  klin.  Med.,  1899. 

KuEHNAU,  Lenem-iftose  (in  rapporto  al  ricambio  materiale),  Zeitschr.  f.  klin.  Med., 
1895. 

RiCHTER,  medesimo  arg(»mento,  Zeitschr.  f.  klin.  Med.,  1895. 

Fra  ì  numerosi  lavori  che  si  pubblicarono  in  questi  ultimi  anni  sulla  ìcnvtmiUj 
2)seudol€ncemia,  ecc.  (vedi  il  testo)  ricordiamo: 

RiESS,  LeakàmiCf  Encykcl.  Jahrbiicher,  Voi.  I,  1891  (quivi  è  ampiamente  ricor- 
data la  letteratura). 

Ebsteix,  rebcr  die  (tinte  Leukamie  n.  P»eudolenkdmie,  Deutscli.  Ardi.  f.  klin. 
Med.,  Voi.  44. 

Leydkn,  Leucemia  m-fUinHimu,  Inaug.  Diss.,  Berlino,  1890. 

Eit'HHORST,  fjeueemia  acuta,  Virchow's  Arcbiv,  Voi.  130. 

Ka8T,  Patholotfic  d.  Lenkdmie,  Zeitschr.  f.  klin.  Med.,  1895. 

KiHJSC'H  und  BuRiAU,  Leukamie,  Zeitschr.  f.  klin.  Med.,  1896. 

KuEHNAU  und  Wkiss,  Ijcueemia^  teueocitoHÌ,  eic.^  Zeitschr.  f.  kliii.  Med.,  1897. 

JoLLES,  Pseudoìeueemia,  Zetschr.  f.  klin.  Med.,  1898. 

Low'iT,  Beitrdfie  von  Zicfiìer,  1900  (sulPetiologia    della  leucemia   e   polemica   con 

TilRK). 

TiìRK,  Pseudoleukdmie  uud  LymphoKarkomaione  (si  trova  la  letteratura),  Wiener 
klin.  Woch,  1899. 

In  quasi  tutte  le  pubblicazioni  speciali  ora  ricordate  si  troveranno  dei  dati  par- 
ticolareggiati su  tutti  gli  argomenti  accennati  in  questo  capitolo. 

Nel  Centralblatt  f.  Atlff.  Pathohtjie,  1892,  X.  5,  I'Oppel  riferisce  i  risultati  delle 
ricerche,  e  le  opinioni,  di  oltre  cento  osservatori,  che  si  occuparono  deirorigiue  e  della 
struttura  degli  eritrociti  e  dei  leucociti  a  d'altri  argomenti,  che  riguardano  questi  ele- 
menti celhtlaH  del  sangue.  Ivi  sono  ricordate  le  pubblicazioni  fino  al  1892  di  Bizze- 
zero,  di  BizzozERO  e  Salvigli,  di  Bizzozero  e  Torre,  di  FoÀ  e  Salvigli,  di  Fgà, 
di   Mosso  e  di  altri  italiani. 

Intorno  agli  eritrociti  veggasi  inoltre  : 

Reixert,  Die  Zahlumj  der  /il utkor perche n^  etc,  Leipzig,  1891  (sull'importanza 
della  numerazione  degli  elementi  morfologici  del  sangue). 

Hamburcìer,   l'irchow's  Archiv.  1895  (modificazioni  di  forma  degli  eritrociti). 

Gram,  Fm'tschritte  der  Medizin,  Voi.  II  (sul  volume  degli  eritrociti  in  condizioni i 
]»ntologiche). 

Sulla  retinteuza  detjli  eritrociti  agli  agenti  esterni: 

Mara<ìliang,  Aiti  del  Conyren^o  interuaz.  di  Roma,  1891. 

Hamburger,  Arck,  /.  Phyn.,  1892. 

BLEiBTREr,  PfiUger^H  Arch,,  Voi.  LIV. 

Viola,  Gazzetta  degli  onpcdali^  1892. 

BiERNACKi,  Zeitschr,  Phys.  Chemie^  Voi.  XIX. 

Manca,  Lo  Sperimentale,  1895. 

KoKPPE,  Archiv  f.  Phytt.,  1895  (pressione  osmotica). 
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BoTTAZZi,  iiazzelta  degli  onpedali,  1895  (metabolismo  nei  globali  rossi;.  —  /m 
Sperimentale^  1895. 

BoTTAZZl  e  DUCCBSCHI,  Archìr.  itaL  de  Biolo{/ief  Torino,  XXVI. 

Manca,  Atti  dell' Intituto  veneto  di  ncìeiize,  1897. 

Sulla  premiom'  osmotica  o  salla  permeabilità  depili  (ritrociti  sì  consnltino  h*  ri- 
cerche del  Hambubgbr  dal  1886  al  1890,  pabblicate  neir.-lf'rAino  di  Du  Bois-RnfmoHd 
{Phya,  Abth.)  e  Zeitschrift  /.  Biologie,  1890. 

HsDiN,  Der  Hamatokrii,,  Skaud.  Arch.,  Voi.  2.  —  PflUger'n  Arch.,  1897  (p«Tniea- 
bilità  de^li  eritrociti). 

KOBPPB,  Arch,  f.  AnaU  «.  Phys.y  1895. 

Gryxh,  Veher  die  Einflmn  geloater  Stoffe  auf  die  rothen  lilntzvlleèi,  in  ì'erbindung 
mit  der  Osmone  iind  Diffaslottf  Pfliiger's  Archiv,  Voi.  63,  1896. 

Eykmanx,   Ueber  Penneabilitàt  der  /iliUkorperchen,  Pflilgers's  Arch.,  Voi.  68,  1897. 

Max  Okbr-Blom,  Arch.  J\  Physiologie,  1900  (la  permeabilitÀ  degli  eritrociti  per 
diverse  sostaDee  e  la  oondncibilità  elettrica). 

Sul  contenuto  emoglobinico  del  Hatigue  si  consulti  : 

BOHR,  Centralhlatt  f.  Physiologie,  1890. 

Malassbz,  Compie»  rendm,  t.  85. 

MORIBZ,  La  chloi^ose,  Thèse  de  Paris,  1880. 

HosSLiN,  MUnchner  med.   Woch.,  1890  (Clorosi). 

LuzBT,  La  chlorose,  Paris,  1892  (si  trova  una  esti^sa  lettei-atura  suU^argo mento). 

KiRCH-HiRHcHFBLD,  Centralbl.  /.  allg,  Paihologie,  1892. 

Hellrr,  Sul  contenuto  emoglobinico  nelVuomo  sano,  Zeitsohr.  f.  klin.  Med.,  1895. 

Pktron»,  Natura  del  eangue  clorotico,  Catania,  1900. 

Vedi  inoltre  i  Rendiconti  degli  atti  dei  congressi  tedeschi  di  medicina  intem^if  in  cui 
hì  trovano  dei  dati  importanti  sul  contenuto  emoglobinico  del  sangue  in  varie  forme 
di  anemia. 

Intorno  alle  piajitrine  : 

Haybm,  Kécherckes  snr  Vérolation  dee  hemalies  dans  le  sang,  etc^  Arch.  de  Phys. 
norm.  et  patholog.,  Voi.  I. 

Le  numerose  ricerche  dì  Bizzozbko  e  dei  suoi  allievi  sugli  elementi  morfologici 
del  sangue,  e  quelle  sulle  piastrine  si  trovano  pubblicate  o  nellMrc/iido  j^er  U-  scienze 
mediche^  o  nel  (riomale  del V Accademia  di  Torino,  o  negli  Atti  delV Accademia  delle 
Mcienze  di  Tonno ,  o  nel  Centralblatt  /.  med.  Wissenscbaften,  dal  1880  in  poi.  Vedi 
inoltre  BizzozBRO,  Microscopia  clinica.  —  Di  un  nuovo  elemento  morfologico  del 
nangue  dei  mammiferi  e  della  sua  importanza  nella  trombosi  e  nella  coagulazione.  1882. 
—  Firchow's  Archiv,  Bd.  XC.  —  Gazzetta  degli  ospedali,  1884,  N.  57.  —  l'ehcr  dir 
IfUitpldttchen,  Internat.  Beitrage  zur   wissensph.  Medizin  R.  Virchow,  Berlino.   1891. 

I^lwrr,  Fortschritte  d.  Medizin,  1885  (sulle  piastrine).  —  Ergebnisee  der  allg,  Patk.. 
189.5-1898.  —  ZieglerU  Beitr&ge,  1899-1900. 

Intorno  al  valore  morfologico  delle  piastrine,  vedi: 

AFANA8.SIEW,  DeutscJi.  Archiv  f.  kiin,  Medizin,  1884. 
Fusa  RI,  Archivio  per  le  scienze  mediche,  Voi.  X. 

Sacbrdotti,  Archivio  per  le  scienze  mediche,  1892-93.  —  (Hohuli  rossi  e  pia^tritit. 
Giornale  R.  Accnd.  di  Torino,  1900. 

LiLiKNFELD,  Archiv  f,  Anat.  u.  Phys.,  Phys. -Abth.,  1892. 

LowiT,  Studi^n  zur  Physiol.  u.  Path,,  Jena,  1892. 

LAVD0W8KV,  Zeitachr.  /.  wiss,  Mikrosk,,  1898. 

Wlassow,  Ziegler^s  Beitrage,  1894. 

SCHKVKR,  Zeitschr.  f.  Anat.  Heilknnde,  1896. 

Maximow,  Arch.  f.  Anat,  nnd  Entwìckelnngsgeschichte,  Anat.  Abth.,  1899. 
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Sulla  compartecipazione  delle  piastrine  alla  coaffulazione  del  sanane  : 

Ebbrth  and  Schimmblbuhch,  Pie  Throinhoge  nach  VerHuvkvn  und  LcivheuhefHnden, 
Stuttgart,  1888. 

BizzoZBRO,  Sur  leji  plaquettes  dn  tang  de»  MammifìreSf  Archi v.  ital.  de  Biologie, 
1891. 

Dbbbin,  Arch,  /.  Anat,  und  Phys.,  1893. 

Pbtrosib,  Sulla  coagulazione  del  nangue,  Morgagni,  1897.  —  Sul  valore  reale  degli 
tinatoblasti,  ecc.,  Catania,  1899,  Tipografia  C.  Calatola  (si  trovano  ricordate  tutte  le 
pubblicazioni  dell'Àntore  sugli  elementi  cellulari  del  sangue  e  sul  trombo  bianco 
nrtificiale). 


CAPITOLO  XII. 

Alteraiioni  ntlla  oostitiiBione  chimioo-fisica 
del  plasma  sanguigno. 

Alteraeìoni  nella  proprietìi  di  coagulare.  — -  Alterazioni  nella  reazione  e  nel  peso  spe- 
cifico del  plasma.  —  Alcuni  costituenti  anormali  del  plasma  sanguigno  e  suo 
potere  glicolitico.  —  La  pressione  osmotica  e  la  conducibilità  elettrica  del 
plasma  negli  stati  patologici. 

Per  plasma  si  intende  il  liquido,  che  serve  di  veicolo  agli  elementi  cellu- 
lari del  sangue. 

Esso  è  una  soluzione  acquosa  <li  varie  sostanze  proteiche  e  di  sali  inor- 
ganici. 

Dopo  la  precipitazione  della  fibrina  (coagulazione),  il  plasma,  privato  così 
di  alcuni  dei  suoi  componenti  proteici,  prende  il  nome  di  siero. 

Le  altercuéoni  paiologiche  del  plasma  sanguigno  hanno  specialmente  in 
questi  ultimi  anni  richiamato  l'attenzione  dei  patologi,  e  le  nozioni  in  pro- 
posito sono  assai  progredite,  di  pari  passo  con  gli  altri  studi  ematologlcl,  e 
con  il  formarsi  delle  dottrine  sull'immunità. 


A.  —  Alterazioni  nklla  proprietà  di  coagulare. 

Tra  le  alterazioni  del  plasma  sono  assai  importanti  a  considerarsi  quelle 
che  si  riferiscono  alla  sua  proprietà  di  coagulare,  e  a  questo  proposito  non 
possiamo  esimerci  dal  riassumere  brevemente  la  teoria  principale  sull'argo- 
mento. 

Le  teorie  sulla  coagulazione,  che  si  sono  succetlute  fino  da  quando 
Hewson  (1772)  e  Andrew  Buchnamm  (1838)  descrissero  i  fatti  fondamentali 
di  questo  processo,  sono  molto  numerose,  complesse  e  spesso  assai  diffe- 
renti tra  loro.  Non  potendo  farne  una  storia  comi)leta,  ci  riserbiamo  di  ci- 
tare i  fatti  principali,  che  prendono  parte  in  questo  processo  e  che    furono 
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<lescritti  da  differenti  autori,  per  poi  finalmente  riassumerne  l'importanza  e 
il  valore  con  l'esporre  la  teoria  di  Sehaeffer,  che  è  la  più  moderna  e  la  più 
completa. 

Uno  dei  fatti  più  importanti  di  questa  proprietà,  stabilito  con  osservazioni 
microscopiche  e  chimiche,  è  quello  della  compartecipazione  degli  elementi 
cellulari  del  sangue.  Già  Schmidt  affermò,  che  la  coagulazione  va  conside- 
rata come  un  processo  di  natura  Jermentativa,  che  il  fermento  attivo  (^- 
brinfer mento)  deriva  dai  leucociti.  Questa  osservazione  ricevette  una  dimo- 
strazione sperimentale  per  opera  del  Mantegazza.  II  fìbrin fermento  derive- 
rebbe, secondo  Lilienfeld,  dal  citoplasma,  secondo  Lowit,  dal  nucleo  dei 
leiLcoeiti. 

Dopo  la  scoperta  delle  piastrine  (Bizzozero)  si  attribuì  a  questi  elementi, 
piuttosto  che  ai  leucociti,  la  parte  principale  nel  processo  della  coagula- 
zione. Queste  idee  ebbero  origine  dagli  studi  microscopici  sulla  formazione 
dei  trombi,  poiché  si  vide  accumularsi  le  piastrine  in  corrispondenza  di  le- 
sioni delle  pareti  vasali,  ove  i  trombi  vanno  formandosi,  e  si  osservarono 
intimi  rapporti  tra  questi  elementi  e  i  filamenti  di  fibrina. 

Per  alcuni  le  piastrine  non  sono  che  prodotti  di  disgregazione  dei  leucociti 
<  Lilienfeld  ammette  che  siano  nuclei  di  leucociti  distrutti),  ed  allora,  conse- 
guentemente, è  soltanto  ai  leucociti  che  spetta  una  parte  importante  nel  pro- 
cesso della  coagulazione. 

FMù  recentemente  è  stato  dimostrato  che  un  altro  elemento  indispensabile 
per  la  cosigulazione  è  la  presenza  di  sali  di  Ca  (secondo  Ringer  e  Lains- 
burg  agiscono  analogamente,  sebbene  siano  meno  attivi,  anche  i  sali  di 
Ha  e  St). 

Infatti  Green  dimostrò  che  togliendo  al  sangue,  per  mezzo  della  dialisi, 
tutti  i  sali  di  Ca  la  coagulazione  più  non  avveniva.  Lo  stesso  risultato  si  ha 
precipitando  il  calcio  contenuto  nel  sangue  per  mezzo  dell'acido  ossalico  (Ar- 
thus  e  Pages)  o  di  fluoruri  o  di  saponi  alcalini  (Munk),  ovvero  modificando 
lo  stato  del  Ca  stesso  per  mezzo  di  acido  nitrico  o  di  citrato  trisodico  (Sab- 
batani).  In  ogni  caso,  restituendo  il  Ca  al  sangue  riappare  la  capacità  di 
coagulare. 

Ancor  più  recentemente  è  stata  dimostrata  l'influenza  che  certi  nucleopro- 
teidi  ( Pekelharing)  esercitano  su  liquidi  fibrinogenici  determinandone  imme- 
diatamente la  coagulazione,  purché  siano  presenti  sali  di  calcio.  Questi  nu- 
cleoproteidi  (a  cui  non  si  sa  ancora  se  si  debbano  ascrivere  proprietà  spe- 
cifiche) si  trovano  in  molte  cellule  dell'organismo,  e  furono  estratti  dal 
timo,  dal  testicolo  e  da  altre  ghiandole. 

Passiamo  adesso  alla  teoria  sulla  coagulazione,  premettendo  che  l'idea  fon- 
damentale in  essa  contenuta  è  quella  stessa  che  Schmidt  annunciò  molti 
anni  or  sono,  che  cioè  si  tratti  di  un  processo  di  natura  fermentativa.  Secondo 
Schaeffer  si  può  ammettere  che  : 

1.^  La  coagulazione  del  sangue,  cioè  la  trasformazione  del  fibrinogeno  in 
fibrina,  avviene  sotto  l'influenza  di  un  fermento,  che  ricevette  il  nome  di 
trombina. 

2.^  Questo  enzinìa  si  forma    per   una    reazione    ignota  (secondo   Pekel- 
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liaring   si  tratta  di  una  vera  combinazione)    di    un    nucleoproteide  —  pro- 
trombina  —  con  atomi  di  Ca. 

3."  La  proiromblna  esìste  in  varie  cellule  del  l'organismo  e  principalmente 
nei  leucociti  (e  forse  anche  nelle  piastrine).  Allorché  si  libera  da  questi,  o  si 
combina  con  sali  di  calcio,  sorge  Tenzima,  e  la   coagulazione   diviene  pos-' 
sibile. 

4.^  In  alcune  condizioni  la  formazione  del  nucleoproteide  è  impedita  o 
è  impedita  la  sua  reazione  con  i  sali  di  Ca,  e  allora  il  sangue  diviene  in- 
coagulabile. 

Le  variojsioni  nella  coagulabilità  del  sangue  vanno  dunque  attribuite  alla 
presenza  o  no  del  nucleoproteide,  alla  sua  capacità  o  no  di  combinarsi  con 
i  sali  di  calcio  e  finalmente  anche  ad  altre  condizioni  (isiche  fra  le  quaU, 
in  special  modo,  sono  da  considerarsi  lo  stato  di  movimento  o  di  riposo 
in  cui  il  sangue  può  trovarsi,  e  la  temperatura.  Riguardo  a  quest'ultima 
diremo  come  le  basse  temperature  (0°  o  sotto  0®)  rallentano  assai  il  pro- 
cesso di  coagulazione. 

La  coagulazione  del  sangue  si  presenta  più  lenta  nei  vasi  del  cadavere  o 
fuori  dell'organismo  in  una  serie  di  malattie  infettive  acute  (morbillo,  scar- 
lattina, vaiuolo),  e  la  quantità  di  fibrina  in  questo  sangue  ò  inferiore  a 
2.5  per  mille,  cifra  che  corrisponderebbe,  all' incirca,  alla  media  normale. 

In  altre  malattie  infettive,  come  nella  polmonite,  si  ha  invece  un  sensi- 
bile aumento  della  fibrina,  fino  a  9.10  per  mille  (Halliburton). 

Quando  la  coagulazione  si  compie  molto  lentamente,  gli  eritrociti  hanno 
allora  l'opportunità  di  cadere  tutti  nel  fondo  del  vaso  in  cui  si  è  raccolto 
il  sangue,  e  alla  superfìcie  di  questo  si  forma  una  pellicola  giallognola  o 
grigio- rosea,  la  quale  in  altri  tempi  chiamavasi  crosta  infiammatoria,  e  si 
affermava  essere  caratteristica  per  il  sangue  di  persone  affette  da  infiam- 
mazioni. 

Ora  sappiamo  che  questa  crosta  non  (>  patognomonìca  per  l'infiamma- 
zione, ma  si  presenta  in  differenti  malattie. 

Una  serie  di  ricerche  fisiologiche  hanno  dimostrato  che  esìstono  condizioni 
circolatorie  e  sostanze  chimiche,  anche  fra  quelle  che  si  formano  nel  corpo 
stesso,  capaci  di  sopprimere  o  rallentare  la  coagulabilità  del  sangue,  nel 
sangue  circolante. 

Queste  sostanze  sono:  il  peptone  C!^  8^-  per  1  chilogr.  del  peso  del  corpo) 
(Fano),  le  sostanze  simili  alle  nucleine  (citoglobine)  ricavate  dalla  milza, 
tlalle  glandole  linfatiche,  dai  leucuciti,  dal  fegato  (S.  Schmidt  e  Demm),  al- 
cuni fermenti  (Albertoni  e  Sai  violi),  l'anidride  carbonica  (nell'asfissia),  l'in- 
fuso di  testa  di  sanguisughe,  i  veleni  dei  serpenti  e  la  sostanza  tossica  <lel 
siero  di  sangue  d'anguilla  (Mosso).  Anche  la  nutrizione,  come  pure  il  pas- 
saggio del  sangue  attraverso  gli  organi    addominali  (fegato,    intestino),  in- 
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fluiscono  sul  grado  di  coagulabilità  del  sangue,  poiché  proba)>ilniente  in 
questi  organi  il  sangue  viene  rifornito  dalle  sostanze,  che  servono  a  costi- 
tuire la  fibrina. 

Talvolta  il  plasma  presenta  una  più  rapida  proprietà  di  coagulare,  senza 
che  di  necessità  sia  aumentata  la  sua  fibrina,  ed  allora  si  parla  di  ino- 
pessìa  *). 

La  questione  che  riguarda  la  possibilità  di  un  aumento,  iperinosiy  o  di 
una  diminuzione,  ipono8i\  della  quantità  di  fibrina  nel  plasma  sanguigno  è 
molto  controversa,  fino  al  punto  da  negarsi  l'evento  di  una  costante  iponrjsi 
in  alcuno  stato  morboso  (Gorup-Besanez,  Hammarsten). 

Si  aflerma  da  qualcuno  che  Viperinosi  è  frequente  nel  morbo  di  Bright, 
nel  carcinoma,  nella  tubercolosi  incipiente  ;  Viponosl  nelle  suppurazioni, 
nella  malaria,  nella  sifilide  ed  in  altre  malattie  contagiose. 

B.  —  Alterazioni  nella  reazione,  nel  peso  specifico  del  plasma. 

La  reazione  del  sangue  è  negli  animali  a  sangue  caldo,  in  condizioni  fi- 
siologiche, debolmente  alcalina,  ed  è  variabile  in  condizioni  fisiologiche 
(V.  Limbeck)  e  tanto  |)iù  in  vari  stati  patologici. 

V alcalinità  del  sanr/ue  si  trova  diminuita  nella  leucemia,  nelle  anemie 
primitive  e  secondarie,  nel  coma  diabetico,  nella  uremia,  nelle  autointossica- 
zioni di  origine  gastro-intestinale  e  d'altra  natura  (Albertoni),  in  molte  ma- 
lattie infettive  accompagnate  da  febbre. 

Ver  spiegare  questa  diminuzione  si  tende  ad  ammettere  che  prodotti 
acidi,  elaborati  dall'organismo  malato,  si  vei'sino  nel  sangue,  e  ciò  in  base 
alle  osservazioni  di  Humpf  sugli  avvelenamenti  con  acidi. 

Sperimentalmente  si  riesce  a  far  diminuire  il  grado  di  alcalinità  del 
sangue  con  sostanze  tossiche  o  no,  che  provochino  la  distruzione  degli  eri- 
trociti. K  probabile  che  la  lecitina,  che  in  tali  casi  si  rende  Ubera,  si  de- 
comiìonga  e  si  sviluppino  i)r()dotti  acidi  (Kraus).  Il  pirogallolo,  l'etere, 
la  glicerina  possono  determinare  la  diminuzione  nella  alcalinità  del  plasma 
sanguigno. 

Dati  interessanti  su  questo  argomento  si  trovano  nel  trattato  di  v.  Lim- 
beck, 1.  e. 

11  peso  specifico  del  sangue  neWuomo  <^  KXK)  (1057-1066)  in  media  ;  della 
donna  1051-10.55.  11  peso  specifico  varia  normalmente  secondo  l'età  e  la 
nutrizione. 

Sul  [)eso  specifico  del  sangue  nei  vari  stati  morbosi  si  hanno  numerosi 
<lati,  clic  riguardano  specialmente  le  infezioni  acute  e  croniche  (tubercolosi ), 
le  nefriti  parenchimatose  od  intei-stiziali,  le  affezioni  della  mucosa  intesti- 
nale ;  ma  da  tutte  queste  osservazioni  è  impossibile  per  ora  trarre  delle 
<l(nluzioni  d'indole  generale. 


*)  'r.  :c.  ùvo;  zz  tìbrina  ;  v  iz^,X  zz  coagnlaziono. 
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C.  —  Alcuni  costituenti  anormali  del  plasma  sanguigno 

E  suo  POTERE  GLICOLITICO. 

Nel  sangue,  in  condizioni  patologiche,  si  presentano,  talvolta,  oltre  i  co- 
stituenti normali  (emoglobina,  sieroglobulina,  siero-albumina,  una  so- 
stanza simile  alla  globulina  degli  eritrociti),  alcune  altre  sostanze  proteiche. 
Così  vennero  trovate  qualche  volta  nel  sangue  di  persone  affette  da  leuce- 
mia, (la  sarcomatosi,  da  carcinoma,  piccole  quantità  di  peptone  e  albumose 
(Ludwig,  Freund,    <  )berniayel*,  Jakscli,  Devoto  ed  altri). 

Inoltre  vi  si  i)OSSono  trovare,  quali  componenti  anormali,  altre  sostanze 
azotate,  come  grande  quantità  d'urea  (uremia);  V acido  urico  nei  febbricitanti, 
e*  Vuricacidemia  (Jakschj  si  ha  nei  sofferenti  di  dispnea,  nei  gottosi;  Vammo- 
niaca  nelle  intossicazioni  e  nelle  malattie  infettive,  e  le  basi  allossuriche,  la 
j-antina,  npoxantina  (Jakscli)  si  trovano  nella  uricacidemia  (per  maggiori 
particolari,  vedi  :  Voi.  II.  Autointossicazioni). 

Le  sostanze  minerali  nel  sangue  e  specialmente  nel  plasma  variano,  di 
qualità  e  quantità,  in  alcuni  stati  patologici. 

Tra  i  sali  preesistenti  nel  plasma  normale  prende  il  primo  posto  il  CI  Na, 
die  costituisce  nel  sangue  umano  il  6()-(K)  ""l^  delle  ceneri  totali;  in  propor- 
zione del  1  ^^  circa  delle  ceneri  totali  si  trova  il  CI  K.  Dopo  i  cloruri  vanno 
notati  i  carbonati,  i  fosfati,  i  solfati  (Halliburton).  Nelle  malattie  di  natura 
inHammatoria  sembrano  diminuire  i  componenti  salini  del  sangue,  mentre 
aumenterebbero  nelle  malattie  esantematiche,  nel  tifo  e  nella  malaria  (Gau- 
tif?r,  Gorup-Besanez). 

L'importanza  del  cloruro  di  sodio  nell'economia  del  corpo  è  ben  notti. 
Introducendo  nell'organismo  una  grande  quantità  di  questo  sale,  Teccess*» 
viene  eliminato  per  le  vie  renali  (Levi),  mentre  il  sangue  mantiene  il  suo 
quantitativo  normale  (C.  Voit,  Samuel,  Nothnagel).  Nello  stato  febbrile  l'e- 
liminazione del  CI  Na  è  diminuita,  ma  il  sangue  ne  contiene  circa  la  quan- 
tità normale  (4  ^i^^).  In  una  serie  di  malattie,  di  varia  origine,  questa  quan- 
tità V  diminuita  sensibilmente  (Gautier). 

11  fosfato  di  potassio  è  un  importante  costituente  degli  eritrociti,  e  per 
ciò  pare  che  le  variazioni  quantitative  di  questo  sale  nel  chimo  abbiano 
un'influenza  sulla  formazione  degli  eritrociti.  I  fosfati  di  calcio  e  di  ma- 
gnesio del  sangue  sono  fattori  im|H)rtanti  per  lo  sviluppo  delle  ossa,  e  la 
loro  scai'sitìi  nel  sangue  non  «''  senza  influsso  nello  sviluppo  di  alcune  ma- 
lattie delle  os.sa  (rachitide). 

Nel  sangue  (siero)  esistono  piccole  quantità  di  grassi  neutri  (0,  2-1  7o) 
(jjalmitina,  stearina,  oleina);  altri  grassi  vi  si  trovano  sotto  la  forma  di  sa- 

LVSTIG.  —  Voi.  I    —  68. 
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poni  (0.:;^  e  0.()  'Vo)  (Halliburton,  Hoppe-Seyler),  od  anche  acidi  gra:^^ii  in 
combinazione  eterea  con  la  colesterina  (eteri  colesterinici).  Questi  ultimi 
eteri  aumentano  nella  inanizione  (Huertle). 

11  quantitativo  dei  grassi  aumenta  nel  san*rue  (lipemia)  di  persone  che  si 
nutrono  con  abbondanti  grassi,  ciò  che  sembra  predisporre  alla  obesità  ; 
aumenta  negli  alcoolisti,  nel  digiuno  (nel  quale  stato  il  grasso  giunge  al 
sangue  dai  vari  depositi  del  corpo,  e  così  serve  per  la  nutrizione  dei  tessuti), 
e  talvolta  in  altre  condizioni  morbose  croniche  (tubercolosi,  malaria,  nella 
leucemia,  nella  nefrite,  nell'avvelenaitiento  |)er  anidride  carbonica). 

Anche  V acetone  (acetonemla)  e  Vacido  dlacHacetlco  vennero  trovati,  in  [»ic- 
cole  dosi,  nel  sangue  di  malati  con  fenomeni  di  cachessia  (coma  dial»etico, 
carcinoma,  ecc.)  (vedi  Autointossicazioni). 

Fra  gli  idrati  di  c«r6omo  c?e/ sanf/ae  è  il  destrosio  quello  che  si)esso  si  trova 
nei  plasma  del  sangue,  in  quantità  superiore  al  normale,  <iuantità  che  per 
Tuomo  è  di  circa  0,12  per  cento. 

Mentre  il  contenuto  del  sangue  in  destrosio  è  fjressoclu'^  eguale  in  tuui 
i  territori  vasali,  si  ha  un  aumento  nel  sangue  della  vena  portale,  durame 
il  periodo  in  cui  avviene  l'assorbimento  di  idrati  di   carbonio  dair intestino. 

Sembra  che  l'attività  nmscolare  diminuisca  la  quantità  fisiologica  dello 
zucchero  nel  plasma  (Seegen,  Chauveaux,  (.-avazzani).  Non  sembra  dinh>- 
strato  che  anche  gli  elementi  morfologici  del  sangue  contengano  delh»  zuc- 
chero. 

Se  la  quantità  di  destrosio  contenuta  nel  sangue  eccede  il  0,25^0,  ess«> 
viene  eliminato  per  le  vie  orinarle. 

Lo  zucchero  si  trova  nel  sangue  (glicosemia)  in  quantità  anormale,  oltre 
che  nel  diabete  mellito,  e  neììa.  glicosuria  transitoritty  nei  carcinomatosi  (ca- 
chessia) (vedi  Malattie  del  ricambio);  l'interpretazicme  data  all'origine  dì 
questo  fenomeno  non  è  soddisfacente. 

K  noto  che  in  seguito  all'estirpazione  totale  «lei  i)ancreas  cresce  il  quanii- 
lativo  di  destrosio  nel  sangue  (Mering  e  Minkowski,  De  Dominicis  ed  altri i, 
si  ha  il  diabete  pancreatico.  Questo  fatto  viene  spiegato  dal  Lepine  e  dal 
Barrai,  mediante  l'intervento  di  un  fermento  «letto  glicolitico,  prodotto  dal 
|)anci*eas  e  riversatosi  nel  sangue. 

L'azione  di  questo  fermento  verrebbe  a  mancare  quando  negli  animali 
(cani)  si  abbia  estiri)ato  il  pancreas.  Il  potere  (jlicolitico  del  sangue  è  nel 
diabetico  minore  che  nell'uomo  sano. 

Le  osservazioni  s|)erimentali  del  Lepine  ebbero  amorevoli  conferme,  ma 
la  sua  teoria  non  sostenne  la  critica  speriitientale  (Minkowski,  Seegen  e 
Arthus). 

Un  aumento  dello  zucchero  nel  sangue  si  ha,  in  via  transitoria^  in  seguito 
alla  lesione  (puntura)  del  quarto   ventricolo,    o  di   altra   partt^   del   sisiema 
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nervoso  eentrale  e  del  plesso  celiaco,  o  talvolta  per  avvelenamento  (curaro, 
cloroformio,  etere,  morfina,  cocaina,  acido  prussico  ed  altri  veleni). 

Anche  il  (jìfcogpno  si  trova  nel  sangue  e  pare  depositato  nei  leucociti.  Questo 
idrato  tli  carbonio  è  abbondante  nella  leucocitosi  che  accompagna  alcune 
malattie  infettive,  specialmente  quelle  con  fenomeni  infiammatori  (Livierato), 
dopo  l'estirpazione  del  jilesso  celiaco  (Traridmsti),  e  in  alcuni  stati  di  ca- 
chessia (Czernv). 

11  sangue  contiene  un  fermento  —  emodiastcusl  —  che  è  capace  di  convertire 
l'amido  e  il  glicogeno  in  zucchero.  Il  sangue  dei  vari  territori  vascolari  contiene 
quantità  variabili  di  emodiastasi;  più  abbondante  che  altrove  si  trova  questo 
fermento  nel  sangue  portale,  ed  in  assai  minor  quantità  in  quello  delle  vene 
sopraepatiche,  delle  giugulari,  della  carotide  (Cavazzani).  Le  ricerche  (Ca- 
stellini», Pracca)  sul  potere  diastasico  del  sangue  in  vari  stati  morlM)SÌ  non 
sono  numerose  né  concludenti,  ma  anch'esse  lasciano  credere  che  il  fer- 
mento diastiisico  abbia  sede  nei  leucociti  del  sangue. 

Nel  sangue  si  trovano  in  vari  stati  morbosi  i  componenti  della  bile  —  co- 
lemia —  nel  (piai  caso  si  scoprono  nel  siero  i  pigmenti  e  gli  acidi  biliari. 
I  sali  biliari  distruggono  facilmente  gli  eritrociti. 

Sulle  aostanze  tossiche  —  |)tomaine,  leucomaine,  tossine,  ecc.  —  che 
sono  contenute  nel  sangue  in  vari  stati  morbosi  di  natura  infettiva  tossica, 
e  sui  parassiti  stessi  del  sangue,  si  tratterà  in  altra  parte  di  (juesto  libri» 
(Voi.  11). 

D.  —  La  pressione  osmotica  e  la  conducibilità  elettrica  del  plasma 

NEGLI   stati    patologici. 

Le  j»roprietìi  fisico-chimiche  <lel  sangue  e  di  altri  liquidi  organici,  che  dal 
sangue  stesso  derivano,  sono  state  oggetto  di  studi  recentissimi,  i  quali 
hanno  ac(iUÌstato  e  vanno  sempre  più  acquistando  un'importanza  speciale 
tanto  nel  campo  della  fisiologia  che  in  quello  della  patologia  generale. 

Noi  prenderemo  qui  brevemente  in  rassegna  alcune  di  queste  proprietà 
Jìs'co-f'himichej  e  cioè  la  pressione  osmotica  e  la  conducibilità  elettrica. 

La  pressione  osmotica  del  sangue  e  di  altri  liciuidi  organici  è  la  risultante 
delle  {pressioni  osmotiche  parziali  delle  tre  categorie  di  sostanze  che  vi  si 
trovano  disciolte. 

Fra  queste,  ù  di  gran  lunga  maggiore  quella  dovuta  agli  elettroliti 
(cloruri  e  carbonati),  poi  viene  quella  di  varie  s<3Stanze  azotate  non  colloidi, 
e  finalmente  la  minore  i^  dovuta  alle  proteine  ;  (luest'ultima  non  supera,  se- 
C(Hi<lo  le  ricerche  più  recenti,  i  (»  millimetri  di  Hg. 

La  pressione  osmotica  totale  dei  liciuidi  organici  si  'letermina  assai  facil 
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mente  con  il  metodo  crioscopico  *),  che  consiste  nella  determinazione  «lei 
punto  di  congelamento,  poiché  questo  valore  è  approssimativamente  i)io- 
porzionale  alla  quantità  di  molecole  (di  qualunque  natura  esse  siano),  die 
si  trovano  nell'unità  di  volume  della  sohizione. 

Riguardo  al  siero  di  sangue  dei  divei^si  animali  ricordiamo  le  ricerche  di 
Fano  e  Bottazzi,  i  quali  trovarono  che  nei  mammiferi  la  pressione  osmotica 
del  plasma  è  presso  a  poco  eguale  per  tutti.  11  Dreser,  e  |)oco  più  tardi  il 
Winter,  stabilivano  poi,  dopo  aver  determinato  le  pressioni  osmotiche  ihA 
liquidi  dell'organismo,  la  legge  della  equimoleeoìariià  di  essi.  Infatti  la 
linfa,  il  liquido  cerebrospinale,  il  latte,  hanno  un  punto  di  congelamento 
(juasi  eguale  a  quello  del  sangue,  sono  cio(^  iaotonici  con  esso. 

Altri  liquidi  secretivi  hanno  invece  pressioni  osmotiche  che  difTeriscnno 
assai  da  qdelle  del  sangue.  Si  chiamano  questi  li<|uidi  anisoionici  rispetto 
al  sangue,  hanno  una  origine  secretoria,  e  provengono  da  ghiandole  a  cui 
sono  affidati  i  poteri  di  regolazione,  per  riguardo  alla  costituzione  del 
sangue. 

Oltre  questi  fatti  un  altro  ne  è  stato  stabilito,  che  ha  una  maggiore  im- 
|)ortanza,  ed  è  quello  che  si  può  enunciare  con  la  legge  della  costanza  della 
pressione  osmotica  del  sangue^  la  qual  legge  vale  solo  |>er  gli  organismi 
superiori. 

Come  vi  sono  animali  a  temperatura  costante  ed  animali  in  cui  la  tem- 
peratura varia  con  quella  deirambiente,  così  vi  sono  animali  in  cui  il 
sangue  tende  a  mantenere  costante  la  sua  pressione  osmotica  qual unque<ia 
l'ambiente  in  cui  vivono  (vertebmti  sino  ai  pesci  cartilaginei),  ed  animali 
in  cui  la  pressione  osmotica  varia  con  quella  dell'anibiente  (invertelirati 
e  pesci  cartilaginei).  Questi  risultati  si  devono  princi[)almente  al  Hot- 
tazzi. 

E  come  negli  animali  a  temperatura  costante  esistono  meccanismi  di  i*e- 
golazione  mediante  i  quali  tale  costanza  (^  possibile,  così  esistono  mecca- 
nismi di  regolazione  per  la  pressione  osmotica,  e  questi  vanno  ricercati  sj»e- 
cialmente  nelle  ghiandole  a  cui  è  affidato  l'assorbimento  dei  liquidi  e  la 
eliminazione  dell'acqua  e  dei  prodotti  del  ricambio  materiale.  Tra  questi 
organi  i  principali  sono  i  reni,  le  ghian<lole  sudorifere,  e  l'intestino. 

Mayer  dimostrò  di  recente  che  le  variazioni  della  tensione  osmotica,  in 
seguito  alle  iniezioni  di  soluzioni  ipertoniche  e  isotoniche  nel  sangue,  eser- 
citano un'azione  vasomotrice.  L'eccitamento  prodotto  dalle  concentrazioni 
molecolari  anormali  del  sangue  viene  trasmesso,  mediante  i  nervi  vasosen- 
sitivi,  ad  un  centro  situato  nel  bulbo,  che  [)resiede  ai  movimenti  vas<n>- 
lari  della  pressione  osmotica  del  sangue. 


*)  xpùoi  ==  freddo  dì  gelo. 
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Ciò  premesso  si  comprende  subito  come  processi  patologici,  che  colpiscono 
questi  organi,  abbiano  per  conseguenza  variazioni  più  o  meno  considerevoli 
della  pressione  osmotica  del  sangue,  ciò  che  può  aver  spessissimo  effetti 
assai  gravi  sull'organismo,  giacché  per  tali  variazioni  si  romjjono  gli 
equilibri  osmotici  tra  il  sangue  e  gli  altri  liquidi  organici  e  tra  questi  e 
gli  elementi  cellulari,  e  conseguentemente  entrano  in  giuoco  forze  conside- 
revoli, che  possono  interferire  con  lo  svolgimento  di  molte  funzioni  e  possono 
alterare  la  struttura  e  la  composizione  degli  elementi  anatomici  più  de- 
licati. 

Si  debbono  al  Koranyi  numerose  ricerche  sulle  variazioni  della  pressione 
osmotica  del  sangue  e  della  orina  in  diversi  stati  morbosi. 

I^  pressione  osmotica  del  sangue  umano  normale  corrisponde  ad  —  (),r)(), 
indicando  con  i  Tabbassamento  del  punto  di  congelazione  che  per  Tacqua 
è  0°. 

Essa  è  minore  del  normale  nelle  anemie  (clorosi,  anemia  di  origine 
tubercolare  e  cachettica)  e  in  malattie  febbrili,  che  non  siano  accompa- 
gnate da  alterazioni  considerevoli  delle  funzioni  respiratorie.  Invece  la  pres- 
sione osmotica  del  sangue  sale,  al  di  sopra  della  norma,  in  tutte  quelle  ma- 
lattie in  cui  si  producono  lesioni  dei  reni  e  della  ftinzione  respiratoria.  Nei 
vizi  cardiaci  si  hanno  pure  turbamenti  della  pressione  osmotica,  che  in  ge- 
nerale dipendono  da  una  diminuzione  di  cloruri. 

La  conducibilità  elettrica  del  plasma  e  del  siero  è  un'altra  proprietà  fi- 
sico-chimica, che  pure  è  stata  oggetto  di  studi  molto  importanti,  fra  i 
quali  ricorderemo  quelli  di  Roth,  di  Tangli  Bugaisky  e  di  Oker-Blom. 

K  noto  che,  secondo  le  ipotesi  di  Anhius  e  Van't  Hofl',  la  conducibilità 
elettrica  tli  una  soluzione  dipende  dal  numero  delle  molecole  dissociate.  Nel 
sangue  esistono,  come  si  è  detto,  considerevoli  proporzioni  di  elettroliti, 
il  cui  grado  di  dissociazione  sarebbe  assai  importante  di  determinare. 

Però  non  è  possibile  conseguire  questo  direttamente,  perocché  la  condut- 
tibilità  è  assai  diminuita  per  la  presenza  di  sostanze  colloidi  e  di  corpu- 
scoli rossi,  i  quali  sono  da  considerarsi  come  assolutamente  non  conducenti 
(Oker-Blom). 

Dalle  ricerche  di  Roth  sembra  risultare  che  il  sangue,  oltre  ad  avere 
una  concentrazione  molecolare  presso  a  poco  costante,  tende  a  mantenere 
costante  anche  il  numero  delle  molecole  dissociate.  Anche  in  questo  caso 
è  la  funzione  orinarla  che  serve  da  meccanismo  di  regolazione. 

Neirorina  normale  dell'uomo  le  molecole  elettroliticamente  dissociate  l'or- 
mano una  frazione  approssimativamente  costante  dell'intiera  concentrazione 
molecolare,  e  rispettivamente  nella  medesima  il  rapporto  delle  molecole  or- 
ganiche (non  conduttrici)  alle  inorganiche  (elettroliti)  è  approssimativamente 
costante. 

In  diversi  stati  morbosi  muta  nel  sangue  e  nel  l'orina  la  quantità  delle 
molecole  dissociate  assolutamente  e  relativamente  ai  non  elettroliti. 

Tutte  queste  ricerche,  sebbene  per  ora  non  abbiano  dato    risultati    molto 
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considerevoli  nel  campo  della  patologia,  hanno  assunto  però  una  nuova 
strada  di  indagini,  che  possono  essere  straordinariamente  l'econde,  se  con- 
dotte con  grande  esattezza  di  tecnica  e  con  perfetta  conoscenza  delle  le^iri 
e  dei  metodi  che  si  riferiscoiìo  alla  fisico-chimica. 


Appunti   bibliografici. 

Sulla  coagulazione  del  nanguc  ci  dobbiamo  limitare  a  ricordare  che  nel  Limbkck. 
(irundHm  einer  Hin.  Paihologie  dot  Blutea,  Jena,  1896,  da  pag.  197  a  200,  vi  sono 
oltre  200  citazioni  bibliografiche  sulPargomeuto,  e  che  nella  Chimica  fisiologica  del 
BoTTAZZi^  Milano  1899,  si  trovano  riassunte  le  recenti  pubblicazioni  nulla  coagula- 
zione del  sangue  e  principalmente  quelle  italiane.  Ricordiamo  inoltre  : 

Halliburton,  Lehrhuch  d.  Phys.  u.  Pathol.  Cheniie,  1892-93. 
Salvigli,  Archivio  pei'  le  Hcienze  mediche^  1895. 
Pktronk,  Sulla  coagulatone  del  sangue^  Milano,  1897. 
Pfeiffek,  Fibringéhalt  d,  Menschenblutes^  Zeitechr.  f.  klin.  Med.,  1897. 
Si  consultino  le  annate  dello  Sjyerinientale,  Firenze  (sezione   biologica)  dal    1897 
al  1900. 

Sulla  reazione  del  sangue  vedi  i  seguenti  recenti  lavori,  che  mccolgono  quasi 
tutta  la  letteratura  : 

Bibrnacki,  ZeiUchr.  f.  klin.  Med.,  1896  (coagulazione  ed  alcalescenze  in  condi- 
zioni morbose). 

WiNTKRBBRG,  Ihidem,  1898  (considera  anche  il  contenuto  d'ammoniaca  nel  sangue 
normale  e  patologico). 

Caro,  Leukocytose  n.  Alkalescenz  d^m  Bluies,  Zeitschr.  f.  klin.  Med.,  1899. 

Strauss,  Ibidem,  1891)  (tratta  ampiamente  della  reazione  del  sangue  negli  stati 
patologici). 

Braxdknburg,  Ibidem,  1899  (alcali  del  sangue). 

Sul  peso  spe<:ifico  : 

Hammbrschlag,  Zeitschr.  f.  klin.  Med.,  Voi.  XX. 
Si'HERRiNGTON,  Joumal  of  Phys..  Voi.  XIV. 

Sugli  idrati  di  carbonio  nel  plasma  : 

Abelbh,  Mediz.  Jahrbiicher,  Wien,  1875. 

Otto,  Pjtiiger's  Archiv,  Voi.  XXXV. 

Trinklkr,  Centralbl.  /.  d.  med.   mHseMchafl.,  18.10. 

Sul  contenuto  minerale: 

LoEW,  Miimhner  med.   Woch.,  1892. 

Hammarsten,  Lehrbuch  der  Phys.  Chemie,  1892. 

Vedi  gli  Krgebni^sc  der  allg.  Path.,  Wiesbatlen,  1895-18i»8. 

ulla  presenza  dei  grassi  nel  sangue  : 

W.MiNKR,  Dissert.  Jnaug.^  Jena,  1896. 
Si'iiULTZ,  Pfliigei's  Archir,  Voi.  LXV. 

Sulla  bile  nel  plasma  : 

Hericht  Uber  die  Vcrhandlung  des  XI  Congrenses,  Leipzig,  1892. 
KoBRRT,  Arbeitcn  d.  Pharmakol.  Inst.  za  Dorpat,  Voi.  VII. 
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Vedi  inoltre  i  capitoli  che  trattano  dull'nremìa  e  delle  malattie  del  ricambio  ma- 
teriale e  specialmente  delle  autointossicazioni  (voi.  II  della  presente  pubblicazione). 

Sulle  proprietà  fiaico-chi miche  del  sangue  e  di  altri  liquidi  organici  si  consulti  : 


BoTTAZZi,  Chimica  fiKiologica,  Voi.  II,  pag.  196.  Milano, 

KoRÀNYi,  Phyaiol.  nnd  Min.  Untei'Huchangen  iiber  den  onmotischcn  Druck,  Zeitschr. 
f.  klin.  Med.,  1897-98  (contiene  tutta  la  letteratura  sull'argomento,  dai  primi  lavori 
del  Hamburgkr  (1886)  sulPisotonia,  fino  agli  ultimi  del  Kovàcy,  1896). 

RÒTH,   VirchoH's  Archiv,  Voi.  154,  1898. 

CoiiNHBiM,  Zeitschrift  f.  Biologie,  1899. 

Oker-Blom,  Thierische  Sàfte  und  Getcehe  in  physikalificher-ihemincher  Bczìchnnyy 
Pfliiger  Archiv  f.  Physìologie,  18991900. 

Mayer  a.,  Compi,  remi,  de  la  Sociélé  de  Biologie,  1900,  N.  15,  20. 
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PARTE  y. 

Patologia  generale  del  sistema  linfatico 

CAPITOLO  I. 

Consideraiioiii   generali 

sol  sistema  linfàtico,  sulla  composisione  e  droolasione  della  linfii 

e  sul  meccanismo  di  formasione  della  lin&. 

Alla  patologia  del  sangue,  e  specialmente  a  quella  del  plasma  sanguigno, 
deve  necessariamente  far  seguito  quella  della  linfa  e  della  circolazione  lin- 
fatica, poiché  con  la  mediazione  della  linfa,  che  è  il  cero  ambiente  interno 
in  cui  vivono  gli  elementi  dei  tessuti,  si  compiono  gli  scambi  nutritici. 

L'importanza  del  sistema  linfatico  è  grandissima  per  l'organismo.  A 
questf)  sistema  appartengono  :  i  vasi  linfatici,  i  follicoH  ed  i  gangh  linfatici 
e  tutto  un  sistema  di  lacune  o  di  spazi  interstiziali  diffuso  ovunque  nel 
corpo,  ma  in  special  modo  nei  tessuti  ricchi  di  tessuto  connettivo  lasso. 

Senza  entrare  in  particolari  che  riguardano  Torigine  e  la  struttura  mor- 
fologica del  sistema  linfatico  *),  ricordiamo  che  i  casi  linfatici  formano  un 
ricchissimo  sistema  di  canali,  i  quali  decorrono  in  un  letto  di  tessuto  con- 
nettivo e  si  riuniscono  gradatamente  in  vasi  maggiori,  che  nell'uomi»  e  nei 
vertebrati  superiori  conduiscono  in  due  tronchi  principali  :  il  dutto  toracico. 
che  sbocca  nella  cena  succlacia  sinistray  e  il  tronco  linfatico  destro,  che 
sbocca  nella  vena  succlacia  destra. 

Fanno  capo  al  tronco  linfatico  destro  i  vasi  linfatici  della  parte  destra  del 
capo  e  del  collo,  del  braccio  e  del  polmone  destro,  del  lato  destro  del  t<> 
race  e  del  cuore  e  di  una  parte  deìla  superficie  superiore  del  fegato  ;  fann(» 
capo  al  dutto  toracico  tutti  gli  altri  vasi  linfatici,  compresi  i  vasi  chiliferi 
dell'intestino. 


*)  Si  consultino  in  proposito  i  trattati  di  anatomia  e  quelli  di  tisiologia,  e  in  par- 
ticolar  modo  il  recentissimo  Trattato  di  fisiologia  delVuomo  del  Luciani,  nel  qaale  il 
sistoma  Hnfatico  trova  un'ampia  esposizione. 
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I  vasi  linfatici  hanno  struttura  non  molto  diversa  da  quella  delle  vene,  e 
sono  anch'essi  forniti  di  valvole;  anastomizzandosi  tra  loro  formano  dei /)to«/ 
linfatici;  altro  volte,  lunpro  il  loro  decorso,  entrano  in  speciali  rapporti  con 
i  (lanfjli  linfatici, 

<  )ltro  i  vasi  vi  sono  i  capillari  linfatici,  che  hanno  struttura  più  sem- 
plic'  dei  primi;  \mv  essi  si  anastomizzano  tra  loro,  formando  un  com- 
plicalo reticolo  {rete  linfatica},  (Quest'ultima  comunica  largamente  coi  vasi 
linfatici. 

In  alcune  regioni  del  corpo  (nel  parenchima  del  fegato,  nel  tessuto  osseo 
e  no]  sistema  nervoso  centrale)  i  più  piccoli  vasi  sanguigni  sono  inviluppati 
da  'inaine  lin/'aticfic  perirascolari. 

oltre  i  capillari  esistono  degli  spazi  linfatici  parencfiimaliy  i  quali  non 
hanno,  come  i  primi,  una  parete  propria. 

c»»uosti  spazi  linfatici  formano  un  tessuto  lahirintico  di  lacune,  di  forma  e 
dimensione  molto  diversa,  e  si  trovano  anche  colà  dove  non  esistono  vasi 
sanjzuigni  (cornea,  cartilagini).  (Questi  spazi  linfatici  sono  in  libera  comuni- 
cazione coi  vasi  capillari  linfatici. 

I  vasi  linfatici  e  così  i  capillari  comunicano  anche  liberamente  con  le  ca- 
vità sierose  del  peritoneo,  della  pleura,  del  pericardio,  della  vaginale  dei 
testicoli,  d<*lla  camera  dell'occhio,  degli  spazi  sottoaracnoidei,  ecc. 

Queste  cavità  di  varia  ampiezza,  che  normalmente  contengono  liquido 
linfatico,  si  trovano  rispetto  al  sistema  dei  vasi  linfatici  nello  stesso  rapporto 
dei  niisuiti  spazi  linfatici  fiarenchimali. 

Rimandiamo  per  maggiori  particolari  su  questo  argomento  fisiologico  alle 
ricerche  più  antiche  del  Mascagni,  e  a  quelle  di  Recklinghausen,  Ludwig  e 
Schweigger  e  Seidel,  Dogiel,  Hanvier  ed  altri.  Per  quello  che  riguarda  i 
cosi<letti  stomi  linfatici  si  consultino  le  pubblicazioni  del  Ranvier. 

Fra  la  cavità  ])eritoneale  e  la  rete  capillare  linfatica  del  centro  frenico 
sono  state  descritte  delle  sicure  e  dirette  comunicazioni,  le  quali  esistono 
certamente  anche  nelle  altre  cavità  sierose.  E  a  conferma  stanno  i  cana- 
letti di  comunicazione  tra  i  linfatici  della  pleura  parietale  ed  il  cavo  pleu- 
rale  (Hizzozero  e  Salvioli;. 

La  rete  linfatica  delle  mucose  bronchiali  e  nasali  è  molto  probabilmente 
in  comunicazione  cori  la  parte  libera  della  mucosa  mediante  pori  o  cana- 
letti (Klein,  Nothnagel). 

Nel  sistema  linfatico  scorre  un  liquido  detto  linfa,  il  quale  sembra  che 
al>bia  una  triplice  provenienzti,  e  perciò  si  distingue  la  linfa:  in  linfa  del 
sanffue^  linfa  (lei  tessuti  e  linfa  dell'apparato  differente  o  chilo. 

II  sanirue  versa,  per  mezzo  della  rete  capillare  sanguigna  dei  tessuti,  nel 
sistema  lacunare  i  materiali  occorrenti  alla  nutrizione  delle  cellule,  e  questo 
liquido  è  la  linfa  del  sangue. 

I^  linfa  dei  tessuti  contiene  i  prodotti  anabolici  e  catabolici  delle  cellule;  in- 
fine ^\\  alimenti  introdotti  e  modificati  nell'apparato  gastroenterico  formano 
il  cfkilo,  che  viene  regolarmente  assorbito  dalle  radici  linfatiche  dei  villi  in- 
testinali. 

\aì  linfa  del  sangue  e  dei  tessuti  che  di  continuo  si  forma  ed  entra  nel 
sistema  lacunare  linfatico  è  quella  che.  ora  più  che  altro,  prenderemo  in 
esimie. 

Lr^Tio,  —  Voi.  I.  -  6». 
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Si  può  raccogliere  la  linfa,  a  scopo  di  studio,  dai  grandi  vasi  linfatici. 

La  sua  composizione  chimica  e  la  costituzione  morfologica  degli  elementi 
cellulari  che  contiene,  ci  appaiono,  in  questi  casi,  omogenee:  invece  è  eerto 
che  la  linfa  che  proviene  dai  vari  organi  ha  una  composizione  ciiimica  e  ca- 
ratteri molto  diversi,  essendo  ciascun  organo  o  tessuto  il  centro  di  proce?«i 
sintetici  (anabolici)  o  analitici  (catabolici)  specifici. 

La  linfa  raccolta  dal  dutto  toracico  del  cane  è  liquida,  acquosa,  del  peso 
specifico  (li  1012-1022,  di  reazione  alcalina,  leggermente  opalescente,  ha 
molti  caratteri  del  plasma  sanguigno;  ha  un  coefficiente  di  viscosità  minore 
del  plasma,  onde  può  circolare  nelle  lacune,  nei  vasi  capillari,  ecc.,  con 
maggior  facilità. 

La  sua  pressione  osmotica  è  di  poco  superiore  a  quella  del  sangue.  Coagula 
lentamente.  Piccole  quantità  di  peptone  ne  impediscono  la  coagulazione 
nei  vasi. 

Gli  elementi  cellulari  contenuti  nella  linfa  sono  i  leucociti.  In  generale  si 
tratta  di  cellule  piccole  (5  a  10  /*)  e  giovani  ;  pochi  sono  gli  eritrociti.  I^ 
linfa  è  quasi  priva  di  ossigeno  disciolto. 

Il  plasma  della  linfa  contiene,  sebbene  in  quantità  minore  e  in  proporzione  di- 
versa, gli  elementi  del  plasma  sanguigno;  la  sua  composizione  varia  secondo 
Porgano  donde  la  Unfa  deriva. 

Il  plasma  linfatico  è  in  generale  più  povero  di  sostanze  proteiche,  è  più 
ricco  d*acqua  e  di  sali  alcalini;  vi  si  trova  la  ptialina,  un  enzima  diastasico 
e  l'enzima  glicolitico.  La  lecitina,  la  colesterina,  i  lattati  alcalini  si  trovano 
nella  linfa  in  quantità  presso  a  poco  eguale  che  nel  plasma  sanguigno. 

L'urea  è  più  abbondante  nella  linfa  (0,12-0,28  7^0^  (Wurtz),  lo  zucchem  in 
quantità  eguale  che  nel  sangue.  Il  glicogeno  è  abbondante,  perchè  prove- 
niente dai  leucociti. 

Nella  linfa  vi  sono,  come  si  C^  detto,  appena  tracce  di  ossigeno  non  com- 
binato; copiosa  è  anche  l'anidride  carbonica  (Hammarsten)  chimicamente  cf>ni- 
binata.  Dalla  linfa  del  dutto  toracico  del  cane  non  si  possono  estrarre  che 
traccie  di  ossigeno  e  37  50  7o  di  CO-,  cioè  una  quantità  maggiore  che  dal 
sangue  arterioso,  minore  di  quella  che  si  estrae  dal  sangue  venoso  (Ham- 
marsten). 

Ciò  anuiiesso,  è  evidente  che  la  quantità  di  linfa  che  finisce  dal  dutto  t«>- 
racico  nell'unità  di  tempo  non  ci  dà  minimamente  la  misura  della  quanlitji 
efiottiva  di  linfa  che  giornalmente  si  versa  nel  sangue  (Luciani). 

Heidenhain  calcolò  che  in  media  un  cane  del  peso  di  10  chilogr.  produce 
010  cmc.  di  linfa.  In  una  doima  Munk  e  Rosenstein  ottennero,  in  un'ora, 
perfino  120  grammi  di  linfa. 

La  linfa  circola  continuamente  e  lentamente  nel  sistema  linfatico,  essa 
corre  dalle  radici  ai  grossi  tronchi  linfatici,  come  il  sangue  nelle  vene, 
nelle  quali  essa  si  versa.  Per  varie  vie  si  arriva  alla  dimostrazione  diretta 
del  movimento  centripeto  della  linfa. 

La  pressione  nei  oasi  linfatici  pare  sia  massima  alle  radici  linfatiche 
e  minima  nel  dutto  toracico,  e  nel  tronco  linfatico  destro.  La  velocità  del 
moriìdento  linfatico  ò  assai  piccola  anche  nei  più  grossi  rami  linfatici. 

Foster  vuole  che  nei  mammiferi  e  nell'uomo,  privi  di  cuori  linfatici  con- 
trattili, avvenga  una  contrazione  ritmica  della  i>arete  dei  vasi  linfatici  i>er 
pnjvvista  eli  elementi  muscolari,  i  (luali  ultimi,  al  pari  delle  cellule   musco- 
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lari  dei  vasi  sanguigni,  dovrebbero  avere  un  tono  automaticamente  oscil- 
lante, regolato  dall'influsso  di  speciali  nervi  vasali. 

A  sostegno  di  questa  ultima  ipotesi  starebl)ero  recenti  ricerche  di  Gley  e 
Camus,  a  norma  delle  quali  vi  sarebbero  dalle /óre  nervose  dilatatrici  e 
costrittrici  dei  vasi  linfatici.  Questi  nervi  agendo  sulle  cellule  muscolari  sa- 
rebbero capaci  di  far  variare  il  lume  e  quindi  fòcilitare  o  rendere  diffìcile 
il  movimento  della  linfa. 

Ma  l'esistenza  di  questi  nervi  non  ò  bastantemente  provata,  e  quin<li  la 
oi)inione  di  Gley  e  Camus  non  è  ancora  accettata  da  tutti,  e  perciò  vige  an- 
cora la  dottrina  del  Lud/rif/^  che  si  basa  sulla  vis  a  terr/o.  Secondo  questa 
dottrina  anche  il  movimento  della  linfa  dipenderebbe  dalla  forza  di  contra- 
zione del  cuore,  perocché  la  linfa  filtrante  (secondo  Ludw^ig)  attraverso  la 
parete  dei  capillari  sanguigni,  in  forz^  della  pressione  sanguigna,  spingerebbe 
innanzi  i  liquidi  già  esistenti  nell'interno  dei  linfatici  lacunari  e  vasali. 

La  circolazione  della  linfa  dipende  anche  dalle  contrazioni  dei  muscoli  vo- 
lontari, mediante  le  quali  i  vasi  linfatici  vengono  compressi  e  si  vuotano  in 
direziono  centripeta,  perchè  le  valvole  impediscono  il  movimento  della  linfa, 
come  del  sangue  venoso,  in  direzione  centrifuga.  L'ascensione  della  linfa 
degli  arti  inferiori  è  principalmente  affidata  a  questo  meccanismo. 

Il  movimento  della  linfa  nei  vasi  linfatici  viscerali  dipende  dalla  mecca- 
nica respiratoria. 

Per  maggiori  particolari  su  questi  fenomeni  fisiologici  si  consultino  le  ri- 
cerche di  Quenu  e  Darier,  di  Bert  e  I^flont,  di  Camus  e  Gley. 

Negli  ultimi  anni  si  moltiplicarono  specialmente  gli  studi  sul  meccanismo 
di  formazione  della  linfa,  e  la  determinazione  di  questo  meccanismo  ha, 
come  si  vedrà  in  seguito,  uno  speciale  interesse  per  la  patologia  ed  è  per 
tale  ragione  che  abbiamo  dato  qui  uiì  più  ampio  e  degno  sviluppo  a  queste 
conoscenze. 

Le  principali  dottrine  sul  meccanismo  di  formazione  della  linfa  sono  lo 
seguenti  :  la  dottrina  meccanica  della  filtrazione  (Ludwig),  elio  ò  la  più  an- 
tica ;  la  dottrina  secretoria  (Heidenhain)  e  la  dottrina  della  trasudazione 
(Cohnstein). 

La  teoria  meccanica  della  filtrazione,  che  trae  origine  dalle  vedute  <li  Ma- 
scagni e  Hartholin  e  fu  formulata  dal  Ludwig,  consiste  in  questo  :  la  linfa  ha 
origine  da  un  processo  di  filtrazione,  filtrazione  di  cui  è  causa  la  pressione 
del  sangue  nei  vasi  capillari.  Il  filtrato  circola  negli  interstizi  dei  tessuti  per 
la  pressione,  che  ancora  conserva. 

Non  crediamo  opportuno  entrare  in  maggiori  particolari  su  questa  teoria, 
che  ò  esposta  in  tutti  i  trattati  di  fisiologia  e  di  patologia. 

Secondo  la  teoria  secretoria  di  Heidenhain,  si  ammette  che  la  formazione 
della  linfa  sia  il  prodotto  di  una  attività  delle  cellule  viventi,  che  costitui- 
scono le  pareti  dei  capillari  sanguigni,  e  giammai  l'effetto  di  semplici  forze 
fisiche. 

Questa  teoria  si  basa  su  una  serie  d'esperienze,  le  quali  condussero  fra 
altri  THeidenhain  alla  conclusione  che,  la  produzione  della  linfa  può  au- 
mentare, indipendentemente  da  modificazioni  della  pressione  sanguigna. 

L'Heidenhain  fonda  questa  sua  dottrina  sopra  le  seguenti  osservazioni, 
che,  por  contro,  api)aion()  ottime  allo  Starling  per  spiegare  la  dottrina  mec- 
canica della  filtrazione. 
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Esse  sono: 
ì.^  Al  disotto  del  punto  in  cui  si  ostruisce  l'aorta  toracica  si  ha  un  tr»^- 
nerale  abbassamento  della  pressione  sanguigna,  nondimeno   Tafflusso  dt^lla 
linfa   dal    dutto    toracico    avviene,  come    prima,  o  più  abbondantemente  di 
prima. 

2.°  Si  ha  un  generale  abbassamento  «Iella  pressione  sanguigna  ostruendo 
la  vena  cava  inferiore  soim*a  il  diaframma,  ^\i  intestini  ili  conseguenza  si 
fanno  anemici;  anche  in  questo  caso  il  deflusso  della  linfa  dal  dutto  tora<Mc«) 
aumenta  sensibilmente,  e  la  linfa  si  fa  più  concentrata.  (,?uesta  linfa  derive- 
rebbe dagli  intestini,  ma  ostruendo  la  vena  portale,  aumenta  la  produzione 
della  linfa,  essendo  meno  concentrata  di  prima  e  ricca  di  eritrociti. 

3.**  Si  può  ottenere  dal  dutto  toracico  una  sovrabbondante  e  durevole 
produzione  di  linfa,  senza  modificare  la  pressione  sanguigna,  unicamente 
iniettando  nel  sangue  delle  sostanze  dal  Heidenhain  chiamate  Unfagofjhi, 

Tali  sono:  il  peptone  del  commercio,  l'estratto  dei  muscoli  di  gainl»eri, 
Pestratto  del  corpo  di  sanguisughe,  l'albumina  d'uovo,  il  curaro,  ecc.  Dopo 
l'iniezione  di  queste  sostanze  nel  sangue,  la  li4ifa  si  fa  non  solo  a!»l»«»n- 
dante,  ma  anche  più  ricca  di  sostanze  proteiche;  e  perde  la  propru»tà  «li 
coagulare. 

Questi  Unfwjoghi  aumentano  la  linfa  del  sawjue,  altri  invece  quella  dei 
tessuti.  E  tali  riescono  lo  zucchero,  l'urea,  il  cloruro  sodico  e  alcune  so- 
stanze cristalloidi.  Questi  linfagoghi  i)roducono,  allorché  vengono  intro» lotti 
nel  sangue,  alterazioni  del  tutto  diflerenti  da  quelle  prodotte  dai  linfiu:i>ghi 
della  prima  serie.  Sotto  la  loro  influenza  considerevoli  <[uantità  d'acqua  ven- 
gono trasportate  dai  tessuti  nel  sangue,  e  quimU  le  correnti  linfatiche  aun umì- 
tano.  Ulteriormente  provocano  anche  una /òr/r»  rf/wres/,  e  vengono  così  elimi- 
nati per  la  via  dei  reni.  La  linfa  diventa  temporaneamente  toi'bida,  poi  n>>sa- 
stra;  coagula  lentamente;  si  fa  ricca  di  sali,  e  povera  di  sostanze  pro- 
teiche. 

1^  teoria  del  Heidenhain  ebbe  il  merito  di  aver  dato  impulso  ad  una 
notevole  ed  importante  serie  di  ricerche  sull'argomento  (Starling,  Cohnsiein 
e  molti  altri).  Ma  i  risultati  di  queste  scossero  la  dottrina  secretoria,  e  rimi- 
sero su  basi  più  salde   Vantìca  teorin  meccanica. 

Senza  entrare  nella  parte  critica  dell'argomento  (vedi  Starling),  ricordiamo 
perora,  soltanto  sommariamente,  Xbl  dottrina  della  trasudojsione  (Cohnsteint, 
che  è  quella  che  incontra  oggi  un  maggior  favore. 

ilon  la  nuova  dottrina  meccanica  (C.'ohnstein)  si  rese  superflua  rip«»tesi 
della  proprietà  secretoria  inerente  agli  elementi  cellulari  dei  ca[)illari  san- 
guigni, e  con  essa  si  può  spiegare  il  meccanismo  di  formazione  della 
linfa,  in  tutte  le  condizioni  sperimentali. 

Secondo  questti  teoria  la  linfa  ha  origine  da  tlue  i)rocessi  Usici  :  la  filtra- 
zione  e  la  diffusione. 

\a  fdtrazione  é  l'effetto  della  differenza  di  pressione  tra  i  due  liquidi  — 
plasma  sanguigno  e  liquido  dei  tessuti  —  che  si  trovano  separati  da  una 
membrana  i)ermeabile,  quale  sarebbe  appunto  la  parete  dei  vasi  cai>inari. 
La  diffusione  dipende  dalla  diversa  composizione  chimica  dei  due  liquitli 
stessi.  La  linfa,  che  si  trova  negli  spazi  linfatici,  (*he  circondano  i  capillari, 
deve  necessariamente  oscillare  sensibilmente  nella  sua  composizione  chi- 
mica ;  poiché  questa  dipende  dal  metabolismo   delle  cellule  dei  tesstiti,  che 
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attin.i^ono  da  essa  il  materiale  nutritivo  e  in  essa  riversano  i  prodotti  del 
proprio  ricambio  materiale. 

Sono  queste  differenze  di  composizione  chimica  tra  la  linfa  e  il  plasma 
sanguigno  intracapillare,  che  stabiliscono  una  continua  corrente  idifTasiono) 
dal  sangue  alla  linfa. 

L'na  serie  di  esperienze  più  antiche  e  recenti  (Cohnstein  ed  altri)  dimo- 
stra che,  mercè  fenomeni  di  diffusione,  passano  con  rapidità  sorpren- 
dente dal  sangue  ai  tessuti,  rilevanti  quantità  di  sostanze  disciolte  (zucchero 
e  sali). 

Quindi  non  vi  è  motivo  a  dubitare  che,  anche  normalmente,  la  linfa  si 
formi  con  un  identico  processo  dì  diffusione,  il  quale  viene  efficacemente 
coadiuvato  dalla  filtrazione  (Cohnstein). 

(Quando  aumenta  la  concentrazione  del  sangue,  ciò  che  avviene  mediante 
le  iniezioni  dei  linfagoghi  della  seconda  serie  più  sopra  ricordatii,  molta 
acqua  si  versa  dai  tessuti  nella  corrente  sanguigna,  allo  scopo  di  ri|)risti- 
nare  Tisotonia  o  Tequilibrio  nella  pressione  osmotica.  Cresce  allora  subito 
la  pressione  nei  capillari  sanguigni,  e  facilita  il  processo  di  filtrazione  e 
quindi  la  corrente  linfatica,  con  la  quale  fuoriesce  anche  dal  sangue  la 
sostanza  iniettata  (Cohnstein,  v.  Limbeck). 

K  noto  che  iniettando  i  linfagoghi  del  Heidenhain,  appartenenti  alla  prima 
categoria  (vedi  più  sopra),  aumenta  notevolmente  la  corrente  linfatica. 

I  fautori  della  dottrina  della  trasudazione  per  spiegare  questo  fenomeno 
hanno  formulato  due  ipotesi  :  o  si  ammette  che  i  linfagoghi  alterino  la  strut- 
tura della  parete  dei  capillari  sanguigni,  rendendola  più  permeabile,  in  modo 
che  una  pressione  normale  diviene  sufficiente  a  determinare  un  aumento 
della  filtrazione  (Starling),  oppure  che  questi  linfagoghi,  turbando  l'equilibrio 
osmotico  tra  la  linfa  ed  il  sangue,  determinino  una  maggior  affluenza  della 
prima  verso  quest'ultimo  in  modo  da  abl)assare  fortemente  il  suo  equivalente 
endosmotico,  motivo  per  cui  aumenta  il  quantitativo  di  linfa  e  cosi  pure  la 
corrente  sanguigna  (Cohnstein). 

Se  la  filtrazione  e  la  diffusione  <lipen<lono  dalla  struttura  delle  membrane 
animali  permeabili  (parete  dei  capillari),  di  conseguenza  le  alterazioni,  di 
varia  natura,  negli  elementi  cellulari  dei  capillari  stessi  debbono  indurre  <lei 
cambiamenti  nella  f(»rmazione  «Iella  linfa. 

Noi  abbiamo  qui  sommariamente  esposto  quanto  ci  sembrò  opportuno, 
per  intendere  i  fenomeni  morbosi  dovuti  a  turbamenti  cireolatori  della  linfa; 
ma  raccomandiamo,  per  maggiori  particolari  sulla  filtrazione  e  diffusione  e 
condizioni  osmotiche  del  sangue,  la  lettura  delle  pubblicazioni  dello  Starling, 
<lel  Cohnstein,  di  Asher  e  Barbèra,  di  v.  Limbeck. 

Nei  successivi  capitoli  avremo  occasione  di  riparlare  con  maggiori  parti- 
colari della  linfa  dei  tessuti,  detta  anclie  liquido  dei  tessuti  e  degli  organi 
linfogeni.  Altrove  poi  tratteremo  brevemente  del  c/*/7o  (vedi  :  Patologia  ge- 
nerale della  tligestione,  Voi.  II), 

Appunti   bibliografici. 

Gli  argomenti  cousiderati    la    quosto    capitolo   trovano    una   ampia  esposizione 
aiiebe  nei  seguenti  trattati  e  lavori  speciali  : 

Hrckckk,   ì'orU'Sitiifien  iiber  Physiolofficy  ultima  ediz.  ted. 
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Hekiimaxx,  Handhnch  dir  Plnf8ÌoIo(/ie^  1886  (sangue  e  liuta). 

Halliburton,  PkyBiolotj.  u,  PathoL  Chemìe,  1895. 

FosTEH,  Fi8ìoìo<jia,  Milano,  1895. 

BoTTAZZi,  Cìiimica  fisiologica,  Milano,  1899. 

L  rei  ANI,  Fisiologia  del  V  uomo,  Milano,  1900-1901. 

Heidexhaix,  rrrmu'hr  iind  Fragen  zar  lA'hrc  voti  der  Lìjmphbildung,  Pfliiger's 
Archi V,  Voi.  XLIX. 

ScjiuLZ  nnd  "Weyl,  Zhi-  Keiuitnies  dir  LìfmphCj  Zcitschrift  f.  Hygiene,  Voi.  X. 

PaGaxo,  Azione  tosnica  della  linfa  e  del  sangue,  Ardi.  x>er  le  scienze  mediche. 
Voi.  XVII. 

Staklixcì,  Journal  of  Vhìisiologiv^  Voi.  XIV,  XVI  (secrezione  della  linfa).  —  Ibi- 
dvniy  Voi.  XV^II  (sui  linfagoghi).  —  Ibidem,  Voi.  XIX  (legatura  dei  linfatici  portali). 

IIamburueu,  ZeìUchrift  J\  liiologie,  Voi.  XII  (produzione  della  linfa).  —  Archiv 
/".  I*hi/niol,,  1895-97  (formazione  della  linfa). 

TscHKREWKow,  PflUger'H  Archiv,  Voi.  LXII  (dotto  toracico;. 

TscHWRiwixsKY,  Ccntralbl.  f.  Pìigniologie,  Voi.  IX  (velocità  della  corrente  lin- 
fiitit-a  e  tìltraziono). 

CoiixsTKix,  Pjliigcr'fi  Archiv,  Voi.  LIX,  LXIII  (formazione  della  linfa). 

Faxo  e  BoTTAZZi,  Arch.  Hai,  de  Biologie,  tomo  XXVI  (pressione  osmotica  del 
siero  di  sangue  e  linfa). 

Lazarus-Barlow,  Journal  of  Phgs.,  Voi.  XIX  (formazione  della  linfa). 

AsHER  e  BARBÈRA;  Zeitxrhv.  f.  liioh,  Voi.  XVIII,  1898  (proprietà  e  formazione 
della  linfa  . 

Sulla  produzione  e  riassorbi  mento  della  linfa,  si  consulti  inoltre  Starlix*;, 
SrhdJ'er  Tertbook  of  Phgniologie,  pag.  285-311,  dove  si  trovano  riassunte  e  ricordate  le 
nozioni  più  recenti  sul  vitale  argomento. 

Avvertenza:  una  parte  della  letteratura,  che  riguarda  l'argomento  espostii  in 
«piesto  capitolo,  si  trova  al  capitolo  111,  jmrte  V. 


CAPITOLO  II. 

La  trombosi  e  l'embolia  dei  vasi  linfaticL 
L'obliterazione  del  dntto  toracico.  La  linforragia.  La  chilnria. 

Anche  nei  vasi  linfatiei,  come  in  quelli  sanguigni,  si  possono  formare  dei 
troiiìhi.  hìssi  sorgono  per  coagulazione  della  linfa  in  sito;  ciò  avviene,  il  jùù 
«ielle  volte,  in  prossimità  delle  valvole.  Esaminati  al  microscopio,  questi 
tronil)!  api)ait)no  costituiti  da  una  massa  finamente  granulosa,  nella  quale 
si  scorgono  leucociti  ben  conservati  (Weber). 

I  trombi  linfatici  si  producono  (juando  vi  sono  alterazioni  anatomiche 
nella  [mrete  dei  vasi  stessi. 

Se  l'endotelio  die  riveste  la  parete  interna  dei  vasi  linfatici  si  altera,  al- 
lora, in  corrisiHìndenza  dei  punti  alterati,  la  linfa  si  coagula.  Tale  alterazione 
nell'endotelio  avviene  facilmente  allorché  un  processo  di  infiammazione  si 
estenda  dal  tessuto  connettivo,  che  circonda  i  vasi,  alla  parete  di  questi  {lin- 
t'dTKjioite)  (Cohnheim).  Più  ra})i(lamente  si  formano  i  trombi  linfatici  se  la 
l»arete  vasule  viene  colpita  da  jìrocessi  necrotici  (Cohnheim). 
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Non  vi  è  dubbio  che  la  prontezza  della  coagulabilità  della  linfa  dipenda 
dalla  sua  stessa  costituzione.  Nei  processi  infiammatori  la  coagulabilità  della 
linfa  aumenta,  ed  ò  appunto  in  questi  processi  che  si  trova  una  linfa  di 
maggior  peso  specifico,  composta  di  numerosi  leucociti  e  più  ricca  di  ma- 
teriali solidi  (Lassar,  Lebus). 

La  Unfangioitey  che  è  per  lo  più  di  natura  infettiva,  facilmente  si  estentle 
negh  organi,  e  cosi  anche  la  trombosi  dei  vasi  linfatici  aumenta  in  esten- 
sione. 

Simili  processi  patologici  per  cause  infettive  si  osservano  durante  il  puer- 
perio, nei  vasi  dell'utero  e  dei  suoi  annessi.  I  trombi  linfatici  non  hanno 
una  sorte  diversa  da  quella  dei  trombi  sanguigni  (vedi  parte  IV). 

La  conseguenza  della  trombosi  è  un  disturbo  nel  movimento  della  linfa, 
che  però  non  sempre  porta  ett'etti  dannosi,  salvo  forse  qualche  volta,  quando 
è  obliterato  il  dutto  toracico. 

Gli  effetti  della  ostruzione  del  dutto  toracico  si  studiano  mediante  la  le- 
gatura di  questo  vaso,  e  numerosi  esperimenti,  condotti  con  tutte  le  regole 
antisettiche,  dimostrarono  che  l'organismo  animale  supera  facilmente,  e 
senza  alcun  pregiudizio  per  la  sua  esistenza,  le  conseguenze  della  legatura 
di  un  tronco  linfatico  tanto  importante;  conseguenze  che  si  fanno  sentire 
solo  per  un  tempo  brevissimo. 

Dopo  la  legatura  del  dotto  toracico  non  vi  sono  rilevanti  alterazioni  nello 
scambio  delle  sostanze  azotate  (Schmidt,  Muhlheim,  L'spensky,  Ziegler  ed 
altri);  lo  scambio  gasoso  t>  leggermente  turbato  (Truschennikow)  ;  il  rias- 
sorbimento dei  grassi  da  parte  dell'organismo  è  da  principio  inferiore  al 
normale,  poi  l'assimilazione  dei  grassi  avviene  come  al  solito  (Chlopin, 
Lukianow,  ed  altri). 

Nell'uomo  non  è  raro  il  caso  di  una  compressione  del  dotto  toracico, 
specialmente  per  opera  di  cicatrici  o  di  tumori,  che  si  sviluppino  nel  me- 
diastino posteriore  :  allora,  quando  questo  vaso  linfatico  si  trova  dilatato,  al 
disopra  del  punto  obliterato  si  formano  delle  vie  linfatiche  collaterali,  alle 
quali  contribuiscono  i  vasi  linfatici  del  fegato  e  della  parete  toracica. 

V embolia  dei  linfatici  si  può  parimenti  paragonare  a  quella  dei  vasi  san- 
guigni. Se  le  ghiandole  linfatiche  non  trattengono  gli  emboli,  essi,  purchò 
non  siano  troppo  voluminosi,  vengono  lentamente  trasportati  dalla  corrente* 
linfatica  nel  sistema  linfatico.  Abbiamo  già  detto  come  i  germi  patogeni 
l)Ossano  venir  trasportati  ilalla  linfa  e  come  possano  costituire  dei  veri 
emboli. 

Sarà  opportuno  ricordare  a  (pesto  punto  il  bacillo  della  tubercolosi,  che 
determina  nei  linfatici  la  formazione  dei  tubercoli  miliari.  Anche  l'ignoto 
virus  sifilitico  si  diffonde  per  le  vie  linfatiche. 
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Per  Unforragia  intendesi  la  tuoruscita  della  linfa  dai  vasi  linfatici,  allorché 
esiste  una  lesione  di  continuità  nella  parete  vasale.  Ciò  può  avvenire  non 
.solo  in  seguito  a  traumatismi,  ma  anche  per  alterazioni  anatomiche  di  varia 
indole  della  parete  vasale. 

Nella  linforragia  la  linfa  alle  volte  fuoriesce  dalla  superfìcie  del  cor|)o,  al- 
lorché un  vaso  linfatico  venga  a  trovarsi  aperto  in  corrispondenza  della 
mucosa  d'un  orifìzio  naturale,  ma  più  spesso  essa  si  versa  nelle  cavità  sie- 
rose, nel  quale  caso  la  linforragia  può  essere  grave  per  la  quantità  del  li- 
quido linfatico  che  perde  l'organismo.  Altre  volte  la. linfa  si  mescola  con  i 
prodotti  di  secrezione  normali  di  un  organo,  come  con  Torina.  La  chiluria 
ne  è  un  esempio. 

La  chiluria  si  ha  in  una  malattia  dei  paesi  caldi,  dovuta  ad  un  parassita 
(Filaria  sanr/uinis)  che  pare  determini  una  stasi  della  linfa,  in  seguito  alla 
quale  si  ha  una  linforragia  dei  vasi  linfatici  della  vescica  urinaria. 

Gli  animali  tollerano  male  ahbondanti  linforragie  dei  visceri  addominali 
(Lesser),  meglio  sopportano  quelle  delle  estremità  inferiori. 

I^  lesioni  traumatiche  del  dotto  toracico,  che  provocano  una  comunica- 
zione di  questo  vaso  con  l'esterno,  sono  mortali  (Boegehold)  ;  non  è  però 
esclusa  la  possibilità  della  guarigione  di  una  ferita  della  parete  del  dutto 
toracico  (Spinola'. 

Le  alterazioni  dei  vasi  linfatici  per  parte  dei  diversi  tumori  maligni  ri- 
guardano la  istologia  patologica. 

Appunti  bibliosfraflci. 

Una  parto  della  letteratura  è  già  stata  segnalata  nei  capitoli  antecedenti. 
Si  consulti: 

ViROHOW,  Suo  Archivio,  Voi.  XXIIL 

Lesser,  Arbeiten  aus  d,  physiolog,  AnsUilt  zu  Leipzig^  VL  Jahr. 

ScHMiDT  MuELiiEiM,  Du  BoÌ8-Beifmond^8  ArchiVy  1877. 

UsPENvSKY  (citato  dft  LuKiANOw),  DÌ8s.  Inaug.f  Pietroburgo,  1888  (sugli  effetti 
della  legatura  del  dotto  toracico). 

Truschkxxikow  (citato  da  Lukianow),  Disscit.,  Pietroburgo,  1891  (sugli  effetti 
della  legatura  del  dotto  toracico). 

Chlopin,  7)ws.,  Pietroburgo,  1892  (sul  medesimo  argomento). 

BoEGRiTOM),  Archiv  /tir  Min,  Chirurgie,  Voi.  XXIX  (sulle  lesioni  del  dotti»  t<»r» 
cico). 

(tOETZB,  Die  ChiluHe,  Jena,  1887. 

Sknator,  Eulenlmrg*8  Jì^alencyclopcdie,  IV. 
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CAPITOLO   III. 
Il  trasudato  patologico. 

Edemii  o  ìdrope  e  loro  proprietà  chimico-tìsiche.    —  MeccauiHmo  di   formazione  del 
trasudato.  —  Varie  forme  del  trasudato.  —  Idropit^ic  spurie. 

A.  —  L'edema  k  l'idkope  e  loro  puopkietà  chimico-fisiche. 

Dopo  aver  esposto,  come  ci  parve  opportuno,  alcuni  dati  più  importanti, 
die  riguardano  la  Hsio-patologia  del  sistema  linfatico  in  generale,  proce- 
diamo adesso  con  la  trattazione  di  alcuni  fatti  patologici,  che  si  riferiscono  a 
questo  stesso  sistema. 

I  tessuti  contengono  in  condizioni  normali  una  quantità  costante  di  «  liquido 
(lei  tessuti  »  :  il  che  vuol  dire  che,  Tafflusso  di  questo  liquido  dai  capillari 
sanguigni  corrisponde,  in  egual  misura,  airefflusso  per  le  vie  sanguigne  e 
linfatiche. 

in  condizioni  patologiche  si  può  aver  uno  squilibrio  fra  afflusso  ed  efflusso 
e  ne  deriva  una  abbondante  raccolta  di  questo  liquido  dei  tessuti  (trasudato 
patologico),  I^  notevole  raccolta  di  tale  liquido  nei  tessuti  stessi  ha  ricevuto 
il  nome  di  edema,  e  di  idrope,  se  la  raccolta  avviene  nelle  cavità  sierose. 

II  termine  h  liquido  dei  tessuti  »  è  del  Ludwig,  e  s'intende  sotto  questo 
nome  quel  liquido,  che  è  contenuto  negli  spazi  e  lacune  interstiziali,  e  si 
interpone  tra  il  plasma  sanguigno,  che  scorre  nei  capillari,  e  la  linfa  rac- 
colta nei  vasi  linfatici. 

Questo  liquido  dei  tessuti  non  si  dovrebbe  quindi  identificare  con  la  linfa 
(Cohnstein). 

La  dottrina  delle  «  idropisie  »  è  antichissima,  perchè  questa  forma  mor- 
bosa era  nota  alle  più  antiche  scuole  mediche  e  già  nei  più  antichi  testi  di 
me<licina  si  parla  dello  stato  idropico  o  edematoso. 

Secondo  la  sede  di  (juesto  processo  patologico  si  adotta  una  terminologia 
speciale  :  così,  ad  esempio,  l'edema  dilìuso  del  tessuto  sottocutaneo  dicesi 
anasarca  »;,  Tidrope  della  cavità  addominale  ascite  *),  Tidrope  della  cavità  pe- 
ricardicH  idropericardio,  Tidrope  delle  cavità  pleuriche  idrotorace,  ridroi)e 
della  tunica  vaginale  del  testicolo  idrocele  ^)  e  così  di  seguito.  Se  la  raccolta 
del  liquido  è  diffusa  in  tutto  il  corpo  si  ha  Vidrope  universale. 

Si  riconosce  facilmente  l'edema  dal  cambiamento  di  volume,  di  forma,  di 
elasticità,  di  colore  e  di  temperatura  del  tessuto  o  dell'organo  malato.  E 
cos'i  le  raccolte  di  liquido  idropico  si  riconoscono  facilmente  per  i  mutati 
caratteri  fisici  delle  cavità  sierose,  che  sono  spesso  enormemente  dilatate. 


*)  ava    z  verso  ;  5ao|  i^  carne. 

'^)  aiy/.Ci  zz  otre. 

3)  -Jòyoi  ZZ  acqua;  x'.À'j  _z  tumore. 

Llstio.  —  Voi.  I.  —  70. 
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I  trasudati  hanno  proprietà  c/umico-fìsiche  particolari,  che  sono  state  oy-- 
^etto  di  studi  accuratissimi. 

I  trasudati  sono  liquidi  trasparenti,  talvolta  leggermente  opalescenti,  per 
lo  più  incolori  o  giallo-pallidi,  di  reazione  alcalina,  di  sapore  salino. 

II  colore  è  dovuto  alla  siero- lutei na  (Krukenberg,  Kuehne,  Halli- 
burton). 

Il  loro  peso  specifico  è  interiore  a  quello  del  siero  di  sangue,  ed  è  molto 
oscillante  secondo  la  provenienza  del  trasudato. 

11  liquido  dell'idrotorace  ha  un  peso  specifico  di  1015,  dell'ascite  circa 
di  1012,  dell'anasarca  circa  di  1010,  dell'idrocefalo  1008,5. 

11  basso  peso  specifico  dei  trasudati  rappresenta  un  carattere  diflerenziale 
fra  il  trasudato  e  l'essudato  (vedi  Infiammazione), 

Il  peso  specifico  è  basso  perchè  in  generale  i  trasurlati  sono  poveri  di 
materiali  solidi  —  circa  3-5  7o  "  ^'  specialmente  di  sostanze  proteiche.  Di 
queste  ultime  ne  contengono  in  media  2-2,5  7o. 

11  contenuto  minimo  è  di  0,  i  ^/.„  il  massimo  di  circa 57o-  Queste  cifre  sono 
sempre  alquanto  oscillanti. 

Fra  le  sostanze  proteiche  prendono  il  primo  posto  la  siero-albumina  e  la 
sieroglobulina. 

I  trasudati  contengono  scarsi  elementi  morj'olo(/ici  (per  lo  più  endoteli  e 
leucociti)  e  quanto  più  questi  sono  numerosi  tanto  più  è  anche  alto  il  conte- 
nuto in  sostanze  proteiche  del  trasutlato. 

La  fibrina  è  rara  nei  trasudati  recenti,  essa  si  torma  spesso,  al  di  fuori 
dell'organismo,  dopo  giorni  ed  ore.  11  trasudato  contiene  il  fibrinogeno, 
mentre  mancano,  talvolta,  il  fìbrinofermento  e  le  sostanze  fibrin<»plastiche 
(A.  Schmidt). 

II  contenuto  proteico  del  trasudato  dipende  inoltre  dall'età  del  trasudato 
stesso,  probabilmente  dalle  condizioni  di  permeabilità  dei  vasi  sanguigni, 
dalla  velocità  della  corrente  sanguigna  e  da  altre  circostiinze  locali. 

Perciò  i  trasudati  delle  varie  regioni  del  corpo,  se  anche  provengono  dal 
medesimo  individuo,  hanno  in  genere  una  diversa  composizione  quantitativa. 
1  trasudati  del  tessuto  sottocutaneo  e  dei  ventricoli  cerebrali  sono  in  genere 
poveri  di  S(;stanze  proteiche,  mentre  quelli  delle  grandi  cavità  sierose  ne 
contengono  maggior  quantità. 

L'acqua  ò  nei  trasudati  in  i)roporzione  di  03  a  00  "  \,.  Difficilmente  i  tra- 
sudati contenuti  coagulano  s|>ontaneamente,  se  contengano  fibrinogeno  coa- 
gulano con  l'aggiunta  di  siero  o  di  liquidi  contenenti  trombina. 

Nei  vecchi  trasudati  ò  ablx)n( laute  la  colesterina,  in  forma  di  cristalli,  che 
hanno  un  a.spetto  micaceo  (Hopi^e-Sevler). 

Scarso  è  il  grasso,  salvo  eccezioni  (idrope  adiposa  di  t^uincke)  ;  ed  esso 
proviene  dalla  tlegenerazione  grassa  dei  suoi  elementi  cellulari. 
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Vi  sono  trasuflati  {/it/drops  lacteas),  che  contengono  oltre  il  grasso  in 
l'orma  di  emulsione,  anche  del  chilo  {trasudati  c/nlosi). 

Questi  trasudati  hanno  origine  dalla  rottura  di  vasi  linfatici,  spesso  del 
dutto  toracico  (Quincke). 

Nei  trasudati  invecchiati,  più  che  non  in  quelli  di  recente  formazione,  sono 
ahijondanti  le  sostanze  estrattire,  che  si  trovano  anche  nel  sangue.  Frequente 
è  rallantoina.  L'urea  ò  quasi  costantemente  presente  e  così,  sebbene  in 
minime  quantità,  l'acido  urico,  l'acido  lattico,  la  xantina  e  la  creatinina. 
Nei  trasudati  di  persone  attette  da  malattie  del  fegato  si  trovano  spesso  le 
sostanze,  che  compongono  la  bile. 

Mentre  la  quantità  delle  sostanze  proteiche  oscilla,  i  sali  minerali  si  tro- 
vano quasi  sempre  in  quantità  costante  nei  veri  trasudati,  i  quali  sembrano 
più  ricchi  di  sali  che  il  sangue  stesso  iC  Schmidt,  Runeberg).  11  CI  Na  si 
trova  in  proporzione  di  6-7  7oo-  I  cloruri  sono  in  genere  abbondanti.  I  sali  po- 
tassici sono  scarsi. 

1  trasudati  contengono  abbondante  acido  carbonico,  a  tensione  maggiore, 
che  nel  sangue.  L'ammoniaca  si  trova  in  traccia  od  è  mancante  del  tutto. 

Dalle  proprietà  chimiche  e  lìsiche  dei  trasudati  e  dalla  loro  struttura  mi- 
crosco|)ica,  ci  è  lecito  aflermare  che  essi  differiscono  considerevolmente  e 
per  non  pochi  caratteri  dalla  linfa  del  sangue  e  ancor  più  dal  chilo,  e  perciò 
non  si  debbono  identificare  con  questi  liquidi. 

Coloro  che  s'interessano  in  modo  speciale  alla  composizione  chimica  e 
agli  altri  caratteri  dei  ti'asudati,  consultino  il  Trattato  di  chimica  flsiolof/ica 
e  prito/of/ica  del  Halliburton,  e  il  Trattato  de\  v.  Recklinghausen.  Colà  trove- 
ranno dei  flati  preziosi  sui  liquidi  idropici,  su  quelli  peritoneali,  pleurali, 
pericardiali,  sull'idrocele,  sull'edema  sottocutAneo,  sull'umor  acqueo,  sulla 
[)eriendolinfa,  sulla  sinovia,  sul  liquido  delle  cisti  ovariche,  sull'idrone- 
frosi, sui  tumori  idatidi  (Tenia  echinococco),  sul  liquido  amniotico,  sui  tra- 
sudati cerebro-spinali,  ecc. 

B.  —  Intorno  al  meccanismo  di  formazioxk  dkl  trasudato. 
Varie  formk  di  trasudato. 

Finora  si  tenne  parola  dei  caratteri  fisici  e  chimici  del  trasudato  patolo- 
gico e  si)ecialmente  di  quello  che  costituisce  l'edema  o  l'idrope  ;  in  seguito 
im[)areremo  a  conoscere  altre  forme  di  trasudato  patologico  ;  prendiamo 
intanto  ad  esaminare  in  quali  circostanze  e  con  qual  meccanismo  si  forma 
in  f/enera/f'  il  trasudato. 

Le  vedute  su  quest'ultimo  argomento  si  resero  meno  confuse  ed  intricate, 
allorché  si  riprodusse  artificialmente  questo  fenomeno  patologico,  e  in  ispecie 
quando  prese  sviluppo  nelle  scienze  biologiche  lo  studio  dei  fenomeni 
osmotici. 
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Per  meglio  intendere  Targomento  in  discorso  sarà  opportuno  fissare  l>ene 
le  idee  sulle  condizioni  di  costituzione  dei  sistemi  in  cui  il  trasudalo  si 
forma. 

Negli  spazi  interstiziali  dei  tessuti  si  ha,  come  si  è  detto,  un  liquido  i//- 
quido  dei  tessuti'^,  che  è  separato  per  mezzo  d'una  membrana,  la  parete  «lei 
capillari,  da  un  altro  liquido,  il  plasma  sanguigno. 

Gli  elementi  dai  quali  dipendono  le  variazioni  nella  quantità  e  nella  qua- 
lità del  liquido,  che  passa  attraverso  questa  membrana,  sono: 

l.**  Le  differenze  di  pressione  tra  i  due  liquidi  separati  dalla  membrana. 
2.''  Le  differenze  di  costituzione  fisico-chimica  fra  i  due  liquidi  stessi. 
3.^  La  permeabilità  della  membrana. 

Ora,  come  abbiamo  detto,  il  processo  della  formazione  del  trasudato  con- 
siste semplicemente  nel  fatto  della  esagerazione  della  fiuantità  di  liquido  che 
esce  dai  vasi  e  si  introduce  negli  interstizi  dei  tessuti;  sicché  prendendo  in 
considerazione  i  tre  gruppi  sovra  accennati  di  variabilità  negli  scambi  della 
sostanza  attraverso  i  capillari,  verremo  ad  esporre  tutte  le  cause  che  agi- 
scono nella  formazione  del  trasudato. 

I.  —  Differenza  di  pressione  tra  il  liquido  dei  tessuti 
ed  il  plasma  sanguigno, 

11  plasma  sanguigno  possiede  anche  nei  capillari  una  considerevole  pres- 
sione, la  quale  è  in  dipendenza  della  pressione  arteriosa  determinata  dall'a- 
zione cardiaca.  Questa  pressione  è  in  generale  più  alta  di  quella  che  pos- 
siede il  liquido  dei  tessuti,  ond'é  che  tale  differenza  di  pressione  costituisce 
un  fattore,  che  tende  a  far  usdire  del  liquido  dai  vasi.  Infatti,  come  abbiamo 
visto,  si  è  anche  cercato  di  stabilire  una  teoria  meccanica  sulla  formazione 
«Iella  linfa,  considerando  solo  questo  fattore,  e  ammettendo  così  che  la  for- 
mazione del  trasudato  debba  tenersi  in  conto  d'un  semplice  processo  «li  fil- 
trazione. 

Stabilita  così  l'importanza  della  pressione  endocapillare  per  la  formazione 
del  trasudato,  vediamo  in  quali  casi  essa  aumenti. 

Si  è  detto  che  in  condizioni  normali  dipende  principalmente  dall'azione 
del  cuore  ;  però  se  il  deflusso  per  la  via  delle  vene  è  Ulcero,  un  aumento 
della  pressione  arteriosa  ha  piuttosto  per  resultato  un  aumento  nella  velo- 
cità con  cui  il  sangue  scorre  nei  capillari,  che  un  considerevole  aumento 
della  pressione  stessa.  Invece,  se  il  deflusso  venoso  è  ostacolato,  come  av- 
viene allorché  siano  compressi  grossi  tronchi  venosi  di  sbocco,  o  allorché 
grosse  vene  siano  fortemente  dilatate  e  ripiene  di  sangue,  allora  si  com- 
prende come  possa  aumentare  la  trasudazione. 

I  trasudati  pili  frequenti  sono  gli  edemi  e  le  idropisie  —  detti  fino  all'epoca 
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i\\  Ix)wep  {18(>0),  di  origine  meccanica  —  che  nascono  per  l'impedito  deMusso 
del  sangue  venoso  e  della  corrente  linfatica. 

L'occlusione  (trombosi)  non  già  di  una  sola  vena,  ma  di  grossi  tronchi 
venosi,  può  determinare  V edema  locale  (Lower,  Bouillaud,  1823).  I^  semplice 
le?i;atura  di  una  sola  grossa  vena  ò  sufficiente  a  provocare  un  edema,  nel 
solo  caso,  che  non  vi  siano  numerosi  deflussi  venosi  collaterali. 

Se  il  sistema  della  vena  porta  viene  compresso  dall'esterno,  in  modo  che 
il  sangue  non  possa  effluire  liberamente  dalle  radici  della  vena  j)orta,  si  ha 
VascUCy  mentre  compare  {'idropisia  rjenerale  (quando,  in  seguito  a  disturbi 
circolatori  generali,  come  accade  nei  vizi  cardiaci  e  nelle  malattie  degli  or- 
gani respiratori,  si  hc^nno  estesi  territori  con  iperemie  venose.  K  così,  con 
moltissimi  altri  esempi,  si  potrebbe  dimostrare  il  nesso  causale  esistente  fra 
iperemie  venose  e  trasudati  locali.  Sugli  efletti  della  occlasione  delle  vene 
intestinali  e  di  altre  vene  del  corpo,  si  consultino  le  ricerche  più  recenti  di 
Starling,  Popofl*,  Camus,  Colson,  ecc. 

Quel  fattore  che  determina  la  stasi  venosa  impedisce  talvolta  l'efflusso 
della  linfa,  sicché  in  questi  cbsX  l'idrope  è  dovuta  non  solo  alla  aumentata 
trasudazione,  ma  anche  al  diminuito  efflusso  del  trasudato. 

Le  classiche  ricerche  del  Ludwig  (1863)  hanno  «limostrato  che  si  può  de- 
terminare V edema  legando  contemporaneamente  vene  e  vasi  linfatici. 

Fa  d'uopo  avvertire  che  non  è  necessario  che  a  una  durevole  iperemia 
passiva  consegua  il  trasudato  ;  spesso  l'iperemia  scompare  senza  segno  di 
edema.  Questa  questione  venne  sottoposta  a  ricerche  sperimentali  per  parte 
di  Ranvier,  di  Hehn  e  di  altri,  che  dimostrarono  la  presenza  dell'eilema 
soltanto  quando,  oltre  l'iperemia  e  Taumento  «Iella  pressione  intravasale, 
dovuta  all'impedito  deflusso  di  sangue  venoso,  si  ha  contemporaneamente 
una  paralisi  dei  nervi  vaso-costrittori. 

L'aumento  della  pressione  della  linfa  entro  i  vasi  linfatici  ha  pure  un  ef- 
fetto consimile  per  riguardo  alla  formazione  del  trasudato.  Così  si  osser- 
vano edemi  dopo  la  legatura  in  massa  di  plessi  linfatici  o  dopo  la  estirpa- 
zione di  rilevanti  quantità  di  ghiandole  linfatiche  o  in  ogni  altro  caso  in 
cui  venga  ad  essere,  per  una  ragione  qualunque,  ostacolato  o  rallentato  il  de- 
flusso della  linfa. 

Anche  per  certi  disturbi  vasomotori  si  può  avere  un  aumento  della  pres- 
sione intracapillare  e  così  la  formazione  di  abbondante  trasudato,  come  av- 
viene in  certi  casi  di  angionevroai  spastica  (per  lo  più  di  natura  isterica),  i 
quali  sono  accompagnati  da  idrope  o  eilema,  che  appunto  hanno  ricevuto 
la  qualificazione  di  spastici  o  isterici. 

Edemi  analoghi,  specialmente  dovuti  a  paralisi  vasomotoria,  si  riscontrano 
nelle  neuriti,  nella  emiplegia,  nella  paraplegia  (edemi  neuropatici). 

D'altra  parte  una  diminuzione  della  pressione  dH  liquido  dei  tessuti   può 


Digitized  by 


QoO^Qi 


558  PARTI-:    V.    —    CAPITOLO   TICRZO 


avere  lo  stesso  effetto,  pur  mantenendosi  costante  la  pressione  emlocapil- 
lare.  Un  chiaro  esempio  di  ciò,  si  ha  nei  cosidetti  edemi  ex  vacuo,  che  si 
provocano  appunto  eHminando,  mediante  apparecchi  speciah,  la  pressione 
atmosferica  sopra  una  regione  limitata  dal  corpo  :  allora  ivi  si  forma  una 
vescica  piena  di  liquido  di  trasudazione. 

Altri  idropi  ex  vacuo  si  producono  allorché  in  una  parte  del  corpo  agi- 
scono forze  tendenti  a  separare  due  porzioni  di  tessuti,  a  produrr.»,  in  un 
modo  qualsiasi,  una  cavità,  la  quale  vien  subito  riempita  di  liquido. 

Anche  la  diminuzione  della  elasticità  normale  dei  tessuti,  inquantochè 
essa  elasticità  serve  a  conferire  una  certa  pressione  al  liquido  interstiziale, 
può  essere  causa  di  edema.  Si  hanno  cosi  gli  edemi  marantici,  i  quali  pare 
provengano  da  alterazioni  nella  elasticità  di  certi  tessuti. 

Anche  dal  tono  muscolare  e  meglio  dalle  contrazioni  ripetute,  si  comunica 
alla  linfa  una  certa  pressione,  di  cui  la  mancanza  può  al  solito  farsi  causa 
di  raccolta  di  liquido  negli  spazi  interflbrosi  dei  muscoli  inattivi. 

il.  —  Differenza  di  costituzione  chimica  tra   il  plasma 
e  il  liquido  dei  tessuti. 

Ambedue  questi  liquidi  sono  soluzioni  acquose  di  clettroliii,  di  sostanze 
cristalloidi  non  dissociabili  e  di  sostanze  colloidi.  Siccome  queste  varie  so- 
stanze si  trovano  in  quantità  variabili  nell'uno  e  nell'altro,  cosi  si  com- 
prende come  entrino  in  giuoco  considerevoli  forze  osmotiche^  a  determi- 
nare degli  scambi  (quantitativi  e  qualitativi  tra  i  due  liquidi  {osmosi e  diffu- 
sione). 

Sei'.ondo  Cohnstein  le  differenze  di  pressione  osmotica,  che  principalmente 
agiscono  nei  fenomeni  di  riassorbimento  del  liquido  dei  tessuti  e  di  forma- 
zione del  trasudato,  sono  quelle  che  dipendono  dalle  concentrazioni  delle  so- 
stanze proteiche. 

Egli  dice  che  allorché  il  jdasma  si  fa  più  povero  di  proteine  che  non  il 
liquido  dei  tessuti,  allora  passano  grandi  quantità  di  acqua  dal  primo  nel 
secondi.  Così  spiega  l'origine  di  certi  edemi,  edemi  idroemici,  nei  quali  il 
fatto  più  notevole  è  la  diminuzione  del  contenuto  proteico  del  sangue. 

(Questa  opinione  del  Cohnsteim  non  è  molto  giustificabile,  se  si  tiene  conto 
che  la  pressione  osmotica  dovuta  a  sostanze  proteiche  è  piccolissima,  anche 
in  soluzioni  assai  concentrate. 

Le  differenze  in  contenuto  di  elettroliti  tra  il  plasma  ed  il  sangue  sono  in 
generale  assai  piccole;  il  che  starebbe  a  dimostrare  che  le  pareti  dei  capil- 
lari siano  permeabili  per  gli  elettroliti,  che  normalmente  si  trovano  nel 
sangue  stesso. 

Inoltre    va    tenuto    conto    che  i  reni  ristabiliscono  con  grande  rapidità  la 
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costanza  nel  contenuto  salino  del  sangue,  allorché  esso  venga  ad  alterarsi, 
(.'osiccliù  le  anomalie  nei  pi'ocessi  di  ti*asudazion^  determinate  semplice- 
mente da  variazioni  del  contenuto  salino  del  sangue,  non  sono  facili  a  ve- 
rificarsi. 

Tra  le  cause  più  frequenti  di  edemi  e  di  idropisie  sono  le  malattie  del 
ricambio  materiale,  allorché  si  abbiano  alterazioni  nella  produzione  degli 
elementi  metabolici,  allorché  sia  impedita  la  eJiminazione  di  essi  per 
lesione  degli  emuntori. 

in  tutti  e  due  i  casi  si  ha  ristagno  nei  liquidi  organici,  di  sostanze  cristal- 
loidi (urea,  amidoacidi),  per  le  quali  le  prensioni  osmotiche  dei  litiuidi  orga- 
nici possono  aumentare  considerevolmente  e  modificare  assai  i  processi  di 
filtrazione  e  diffusione  attraverso  le  pareti  dei  capillari. 

Alla  prima  categoria  vanno  forse  ascritti  gli  edemi  che  si  sviluppano 
nella  cachessia  strumipriva  ed  in  altre  cachessie  discrasiche,  nelle  dissen- 
terie, nella  sifilide  cronica,  negli  avvelenamenti  cronici,  nella  malaria,  nello 
scorbuto,  ecc.;  alla  seconda  quelli  che  si  manifestano  in  dipendenza  di  le- 
sioni infiammatorie  o  degenerative  del  rene  (morbo  di  Bright). 

III.  —  La  permeabilità  della  membrana. 

hi  tutti  i  fenomeni  di  osmosi  e  di  iliffusione  attraverso  membrane,  la  per- 
meabilità di  questa  ha  una  importanza  principalissima,  e  questo  può  anche 
ripetersi  per  il  caso  della  formazione  del  trasudato. 

In  questo  caso  si  tratta,  come  si  è  detto,  della  })arete  dei  capillari. 

Fino  a  che  punto  è  essa  i)ermeabile  di  fronte  agli  elettroliti,  alle  sostanze 
colloidi  diffìcilmente  dializzabili,  a  cui  abbiamo  già  accennato,  alle  proteine? 
Roalmente  nulla  di  preciso  sap[)iamo  in  i)roposito.  Se  questa  parete  dei  ca- 
pillari si  potesse  identificare  con  le  membrane  organiche  morte,  che  si  ado- 
perano negli  esperimenti  di  osmosi  e  di  dialisi,  dovremmo  affermare  che 
essa  è  appena  permeabile  ad  alcuni  elettroliti,  ma  invece,  giacché  i  capillari 
formano  un  sistema  chiuso,  si  deve  ammettere  che,  in  certe  condizioni,  pas- 
sino attraverso  di  essa  anche  le  sostanze  proteiche  destinate  alla  nutrizione 
dei  tessuti. 

Insomma  nulla  si  può  affermare  sulla  permeabilità  delle  pareti  capillari  ; 
probabilmente,  essa  si  comporta  variamente  di  fronte  a  varie  sostanze,  come, 
per  esempio,  si  comportano  differentemente  i  corpuscoli  rossi,  i  quali  sono 
permeabili  per  certi  elementi  e  per  altri  no,  anche  se  (luesti  elementi  sono 
così  affini  fra  loro  come  lo  sono  gli  joni  di  certi  metalli  alcalini  (cfr.  le 
esperienze  di  Gryns,  Hedin,  Oker-Bloom). 

In  secondo  luogo  si  può  affermare  che  lesioni  leggerissime  delle  pareti* 
capillari,  sia  che  esse  coli)iscano  gli  endoteli,  sia  che  si  verifichino  nelle  so- 
stanze cementanti,  modificano  as'^ai  i  fatti  di  trasudazione. 
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E  qui  potremmo  citare  una  lunga  serie  di  edemi  e  di  idropi,  derivanti 
principalmente  da  alterazioni  delle  pareti  casali. 

Queste  alterazioni  possono  essere  determinate  da  cause  meccaniehe,  ter- 
mic/ie  o  tossiche.  Riguardo  alle  prime  ricorderemo  gli  edemi  che  si  stabi- 
liscono in  seguito  a  traumi  anche  leggeri,  riguardo  alle  seconde  gli  edemi 
<»  le  vesciche  òhe  accompagnano  certe  scottature,  e  finalmente,  in  rapporto 
alle  cause  tossiche,  accenneremo  soltanto  alle  trasudazioni,  che  si  determi- 
nano in  singulto  alla  circolazione  di  prodotti  bacterici. 

Prima  di  terminare  questo  argomento  dobbiamo  esplicitamente  notare 
che,  sebbene  noi  abbiamo  accennato  separatamente  alle  diverse  specie  di 
edemi  e  di  idropi,  a  seconda  del  fattore  che  principalmente  ha  influito  sulla 
loro  formazione,  tuttavia  si  deve  tener  presente  che  nella  maggior  parte  dei 
casi  si  uniscono,  a  determinare  il  trasudato,  fattori  appartenenti  a  tutti  e  tre 
i  {/ruppi  che  abbiamo  considerato,  e  cioè  alterazioni  della  pressione,  altera- 
zioni nella  costituzione  dei  liquidi,  plasma  e  liquido  dei  tessuti,  modificazione 
«Iella  permeabilità  delle  pareti  capillari. 

Riguardo  a  queste  ultime  entrano  in  giuoco  degli  elementi  prettamente 
biologici,  che  per  ora  non  ci  è  dato  di  determinare. 

C.  —  Lk  idropisie  spurie. 

Le  idropisie  spurie  sono  quelle  che  si  formano  negli  organi  sacciformi, 
quando  si  occludono  i  dotti  escretori  e  il  contenuto  specifico  viene  riassor- 
bito e  sostituito  con  un  liquido  sieroso.  Queste  raccolte  liquide  sierose  deb- 
bano la  loro  origine  a  cause  locali,  però  anche  qui  si  esplicano  gli  eifetti 
della  filtrazione  e  dell'osmosi. 

Esempi  di  idropisie  spurie  si  vedono  neh* idronefrosi,  nell'idrope  della  cisti 
biliare,  nell'idrope  delle  tube  (idrosalpingite),  nell'idrope  dell'utero  (idr(>- 
metraj,  nell'idrope  del  sacco  lagrimale,  ecc. 

Mentre,  come  nel  colera,  durante  le  abbondanti  scariche  alvine,  si  dileguano 
tutti  gli  edemi  o  le  idropisie,  le  raccolte  lic^uide  delle  idropisie  spurie  ri- 
mangono inalterate. 
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CAIMTOLO  IV. 
Patologia  generale  del  tessuto  linfoide 

Gangli  linfatici.  —  Midollo  osseo.  —  Timo.  —  Milza. 

Multi  tessuti  hanno  uno  speciale  rapporto  con  il  sistema  linfatico,  contri- 
buiscono alla  formazione  degli  elementi  morfologici  della  linfa  e  sono  ca- 
gione dello  mo<lificazioni  nella  composizione  di  questo  liquido.  Al  tessutt) 
linfoide  appartenf?ono  i  f'ollieoli,  i  fjangli  linfatici  o  ghiandole  linfatiche,  il 
midollo  osseo ^  il  tinto^  la  milza, 

A.   —   I   GANGLI   LINFATICI. 

I>e  ghiandole  linfatiche  sono,  secondo  la  generale  opinione,  più  numerose 
nei  bambini  che  negli  adulti.  Il  loro  numero  in  un  solo  organismo  è  grande, 
e  si  vuole  che,  nelle  co^i  dette  costituzioni  linfatiche,  il  tessuto  linfoide  e 
specialmente  i  gangli,  abbiano  uno  sviluppo  eccezionale. 

Nei  gangli  linfatici,  come  nei  noduli  arrotondati,  che  si  trovano  in  alcune 
parti  deir intestino  —  follicoli  solitari  —  hanno  una  speciale  importanza  i 
cosi  detti  eentri  germinatici  (Flemming),  nei  quali  si  scorgono  gli  elementi 
cellulari  linfatici  in  via  di  moltiplicazione  (cariocinesi)  ;  il  che  significa  che 
le  cellule  di  questo  tessuto  sono  in  continua  formazione.  In  tutti  questi  or- 
gani linfopoietici  si  generano  adunque  e  si  moltiplicano  i  leucociti,  i  quaii 
fuoriescono  da  questo  tessuto,  mediante  un  meccanismo  speciale,  per  pas- 
sare nella  linfa  e  noi  sangue.  Lo  ghiandole  che  esplicano  la  maggior  atti- 
vità durante  tutta  la  vita  sono  quelle  mesenteriali. 

La  rigenerazione  del  tessuto  linfoide  (adenoide i  avviene  certamente  fino 
in  tarda  etìi  (Zacharow),  se  anche  in  modo  limitato.  Si  vuole  da  qualcuno  che 
i  gangli  linfatici  si  atrofizzino  nella  tarda  età  dell'uomo,  ciò  che  però  non  è  di- 
mostrato :  si  ò  notato  invece  che  l'atrofia  dello  ghiandole  linfatiche,  la  quale 
si  riscontra  nel  marasmo  senile,  non  è  una  manifestazione  speciale  di  questi 
tessuti,  ma  la  espressione  di  disturbi  trofici  generali,  che  il  più  delle  volte 
sono  dovuti  a  fatti  di  arterio-sclerosi. 

ìJimportanza  delle  ghiwidole  linfatiche  per  l'organismo  riesce  manifesta 
in  una  serie  di  processi  patologici. 

Si  opina  che  le  ghiandole  linfatiche,  sensibili  come  sono  all'azione  delle 
più  varie  e  numerose  cause  morbigene,  salvino,  mediante  i  processi  reat- 
tivi che  assai  facilmente  in  esse  si  svolgono,  l'organismo  da  lesioni  più 
gravi;  si  ritiene  infatti  che  le  ghiandole  linfatiche  funzionino  da  filtro  e  ar- 
restino i  germi  bacterici  o  i  loro  prodotti,  o  neutralizzino  la  loro  azione,  o 
per  lo  meno  ritardino  la  loro  penetrazione  nel  sangue.  Sono  (^ue^^ite  pure 
affermazioni  che  hanno  verosimiglianza,  ma  che  almeno  per  ora  si  basano 
su  dati  sperimentali,  incerti,  su  osservazioni  cliniche  superficiali. 
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Le  ghiandole  linfatiche,  poste  in  vicinanza  di  focolari  infiammatori  o  di 
luoghi  ove  si  svolgono  processi  infettivi,  vengono  anch'esso  colpite  dai 
medesimi  processi. 

Nella  tubercolosi,  nella  sifilide  e  in  altre  malattie,  noi  troviamo  in  [)roi»()sito 
degli  esempi  classici.  La  diffusione  per  processo  metastatico  dei  tumori  il- 
lustra parimenti  la  funzione  delle  ghiandole  linfatiche  nei  processi  mor- 
bosi. 

In  casi  di  carcinoma,  di  sarcoma,  e  di  altri  tumori  maligni  si  distaccano 
talvolta  dal  tumore  primitivo  alcuni  elementi  cellulari  specifici,  i  quali. sono 
dapprima  trasportati  dalla  linfa,  e  poi  si  arrestano  nelle  ghiandole  linfatiche, 
ove  ulteriormente  si  sviluppano,  dando  origine  a  un  nuovo  tumore. 

Anche  altre  particelle  di  carattere  indifferente,  residui  degli  elementi  del 
sjmgue,  vengono  arrestate  e  conservate  nelle  ghiandole  linfatiche,  ma  anche 
in  questi  casi  il  tessuto  linfoifle,  che  le  compone,  risente  gli  effetti  di  queste 
sostanze  eterogenee,  poiché  viene  alterato,  fino  airinduriinento  del  tessuto 
stesso. 

(Quando  esponemmo  (vedi  Parte  IV,  cap.  XI)  i  dati  che  riguardano  le 
alterazioni  dei  leucociti  del  sangue,  avemmo  più  volte  occasione  di  parlare 
della  partecipazione  che  prendono  le  ghiandole  linfatiche  in  alcuni  pro- 
Ci^ssi  morbosi,  specialmente  nella  leucemia  e  nella  pseudoleucemia,  quindi 
per  tutto  ciò  rimandiamo  il  lettore  a  quanto  fu  detto  allora. 

Inattività  proliferaiica  delle  ghiandole  linfatiche  dipende  dalle  condizioni 
di  circolojiione  della  linfa.  Se  la  corrente  linfatica  i*  nt^rmale,  se  la  linfa 
stessa  ha  la  costituzione  fisiologica,  allora  essa  porta  al  tessuto  lin Ioide  che 
compone  le  ghiandole,  il  materiale  di  nutrizione  ed  esporta  le  sostanze  ad  esso 
dannose,  e  così  è  possibile  la  rigenerazione  degli  elementi  cellulari  del 
tessuto  (Koeppe). 

K  opinione  generale  che  tutte  le  ghiandole  linfatiche  siano  C4ii)aci  di  ^^ser- 
citare  funzioni  vicarianti. 

Sembra  cioè  che  in  seguito  a\V estirpazione  di  un    altro    onjano  linfatico, 
della  milza,  per  esempio,   si  manifesti    Vipertrofia    e    Viporplasia   di    molte 
ghiandole  linfatiche,  specialmente  di  quelle    retroperitoneali    e  mes<Miteriali  . 
(Kurlow,  Winogradow,  Tizzoni). 

Ma  se  questa  affermazione  è  attendibile,  non  lo  ò  del  pari  quella  dell* iper- 
plasia  vicariante  di  altri  elementi  ghiandolari  linfatici,  di  cui  meno  conosciuti 
e  meno  costanti  sono  le  dimensioni  e  il  volume  normale.  In  generale  non 
ì'  possibile  stabilire  dopo  Testi rpazione,  sia  pure  di  molte  ghiandole  linfa- 
tiche, quale  sia  la  parte  che  assumono  gli  altri  numerosi  tessuti  linfoidi  del- 
Torganismo,  molto  affini  alle  ghiandole,  nella  funzione  vicai'iante. 

In  altra  parte  della  presente  pubblicazione  si  tratterà  di  altre  importanti 
funzioni  dei  gangli  linfatici  (vedi  Tumori,  voi.  II). 

Dopo  i  gangli  linfatici  conviene  prendere  in  esame  un  altro  importantis- 
simo tessuto  linfoide,  il  midollo  osseo,  cui  spetta  indubbiamente,  come  alla 
milza,  una  funzione  ematopoietica  (Bizzozero,  Neumannì. 
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B.  —  Il  »iidollo  osseo. 

Del  midollo  osseo  si  distinguono  normalmente,  come  ò  noto,  due  va- 
rietà: il  midollo  rosso  e  il  giallo. 

II  midollo  giallo  trovasi  nell'adulto  ed  è  un  prodotto  di  trasformazione  di 
quello  rosso.  Quest'ultimo  aumenta  successivamente  di  volume  col  crescere 
e  coirinvecchiare  dell'organismo,  e  i  suoi  elementi  cellulari  subiscono  pro- 
cessi di  infiltrazione  e  di  degenerazione  grassa,  donde  il  cambiamento  di 
colore. 

Una  terza  varietà  di  midollo  è  quello  gelutinoso,  che  non  è  altro  che 
una  trasformazione  del  midollo  giallo,  per  effetto  di  condizioni  patologiche 
(cachessia,  o  digiuno).  11  midollo  gelatinoso  si  può  trasformare,  riacqui- 
stando le  sostanze  grasse,  nuovamente  in  midollo  giallo. 

Non  è  qui  che  può  trovare  posto  la  descrizione  particolareggiata  della 
distribuzione  del  midollo  nelle  .varie  parti  del  sistema  osseo,  né  la  descri- 
zione della  struttura  istologica  di  questo  tessuto  linfoide.  Si  consultino  in 
proposito  i  testi  d'anatomia,  d'istologia  e  di  fisiologia. 

Nel  midollo  osseo  esiste  un  sistema  lacunare  nel  quale  sono  contenuti, 
oltre  diverse  varietà  di  leucociti  e  di  eritrociti,  degli  elementi  cellulari  molto 
caratteristici,  che  sono  :  i  megacariociti,  gli  eritroblasti. 

Intorno  ai  leucociti  del  midollo  delle  ossa  si  tenne  già  parola  altrove 
<vedi:  leucemia)^  ricordiamo  ancora  che  questi  elementi  sono  rappresentati 
da  numerose  varietà  (diverse  dimensioni,  forme  del  nucleo,  struttura  del 
citoplasma),  le  quali  molto  probabilmente  non  sono  altro  che  forme  di  [Mis- 
saggio o  diversi  stadi  di  sviluppo  di  un  unico  tipo  cellulare. 

I  leucociti  più  adulti  (cellule  midollari)  hanno  un  nucleo  polimorfo,  spes.s<^) 
multiplo,  con  scarsa  cromatina.  Secondo  qualche  osservatore,  nei  casi  di 
leucemia,  tali  elementi  passano  nel  sangue  circolante. 

I  megacariociti  o  cellule  giganti  a  nucleo  centrale  in  generazione  derivano, 
secondo  Bizzozero,  dai  leucociti  del  midollo  osseo;  sono  elementi  di  un  dia- 
metro medio  (fi  circa  25-15  /*,  con  un  nucleo  grande  di  forma  variabile  o  a 
ferro  di  cavallo,  nel  cui  citoplasma  si  distinguono  varie  zone  (i  tipi  o  va- 
rietà del  Heidenhain). 

(ili  eritroblasti  (Bizzozero)  o  eritrociti  nucleati  sono  per  costituzione  e 
forma  analoghi  ai  corpuscoli  rossi  adulti  (anucleati)  del  sangue;  numerosi 
nel  midollo,  si  presentano  in  diversi  stati  di  sviluppo,  contengono  sangue, 
emoglobina  e  mai  granulazioni  citoplasmatiche  (Trambusti). 

Nei  rari  stati  morbosi^  specialmente  nelle  malattie  da  infezione,  spelta 
molto  probabilmente  una  importante  funzione  specifica  alle  numerose  va- 
rietà dei  leucociti  del  midollo  rosso,  che  hanno  pure  differente  costituzione 
chimica  (Trambusti),  ma  per  ora  non  è  possibile  stabilire  quale  siano  ct> 
teste  funzioni. 

Alle  cellule  giganti  o  megacariotici  (fig.  143)  si  attribuisce  una  impor- 
tante funzione  fagocitaria  sopra  i  leucociti  in  via  di  disfacimento  necro- 
tico, non  più  capaci  di  funzionare  (Trambusti,  van  der  Stricht,  Foà). 
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Un  latto  di  fagocitosi  dei  megacariociti  è  rappresentato  nella  fig.  144 
(Trambusti). 

In  alcuni  stati  patologici:  inanizione,  ustioni  cutanee,  intossicazioni  bacte- 
riche,  ecc.,  si  osserva  il  l'agocitismo  dei  leucociti  (polimorfi)  per  opera  delle 
cellule  giganti,  e   contemporaneamente   la   distruzione    del    citoplasma  dei 


Fi^.  143.  —  Cellula  gigante  del  midollo  osseo  con  nacloo  in  riposo;  citoplasma  linamente  grannloi$o 
e  differenziato  in  zone  e  contenente  cinque  leucociti  in  vln  di  dogenerasione.  Da  un  preparato 
di  Trambusti.  Iiigr.  1000  d. 

megacariociti  e  Tavvizzimento  del  loro    nucleo   gigantesco,    il   quale   può 
liberarsi,  entrare  in  circolo  e  determinare  un'embolia  dei   capillari  polmo- 
nari (Foà). 
Una  notevole    funzione   delle  cellule  giganti,    di  cui    il  numero    aumenta 


ri;;.  144.  —  Cellula  gigante  che  sta  per  inglobare  un  leucocita;  un  altro  Ifucocita  si  trova  già  in- 
globato (mI  i>  circondato  dal  nucleo  anellilbrmc.  I  due  leucociti  hanno  il  nucleo  alterato.  Da  un 
preparato  di  Tranìl)usti.  Ingr.  1000  d. 

dopo  ripetuti  salassi  (van  der  Stricht,  Bambeck  e  Foà  ed  altri),  è  la  funzione  se- 
cretrice.  Allora  diminuiscono  o  scompaiono  le  capacità  lagocitiche  sopra 
ricordate. 

Il  processo  della  secrezione  di  queste  cellule  può  venir  studiato  al  micro- 
scopio (Heidenhain),  tenendo  conto  dei  fenomeni  che  si  presentano  nello  dif- 
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ferenti  zone  die  costituiscono  il  citoplasma  cellulare,  ma  è  completamento 
sconosciuta  la  funzione  dei  prodotti  elaborati  dalle  cellule  giganti  ;  si  opina 
eli'  essi  possono  servire  alla  neoproduzione  degli  eritrociti  (van  der 
Stricht). 

La  funzione  enìinenieraente  ematopoietica  del  midollo  osseo  si  rende  ol- 
tremodo evidente  dopo  ripetute  emorragie  (salassi),  perchè  allora  crescono 
di  numero  gli  eritroblasti  lematoblasti)  in  moltiplicazione  (mitosi). 

Dopo  ripetuti  salassi  avviene  perfino  che  la  funzione  riproduttiva  degli 
elementi  morfologici  dal  sangue  si  manifesti  là  dove  il  midollo  è  comune- 
mente poco  attivo  o  inattivo  (midollo  delle  ossa  lunghe)  (Orth,  F'oà  e  Pella- 
cani,  Hizzozero  eSalvioli). 

Si  è  accennato  altrove  che,  in  molti  processi  patologici  nei  quali  si  hanno 
cambiamenti  patologici  del  contenuto  morfologico  del  sangue,  si  hanno 
pure  alterazioni  nella  attività  ematopoietica  del  midollo  osseo. 

La  funzione  ematopoietica  del  midollo  osseo,  specialmente  la  sua  funzione 
formatrice  degli  eritrociti,  è  attualmente  oggetto  di  ricerche,  che  hanno  ot- 
tenuti risultati  controversi. 

Alcuni  opinano  (Bizzozero,  Paladino),  che  gli  eritroblasti  possano  aver 
origine  chrettamente  dalla  trasformazione  diretta  dei  leucociti;  questa  dot- 
trina non  ha  trovato  molti  oppositori. 

l>a  tutte  queste  osservazioni  non  ò  il  caso  per  ora  di  trarre  delle  conse- 
guenze per  la  patologia  del  midollo  osseo. 

C.  —  Il  timo. 

11  timo,  di  cui  i  follicoli  contengono  vasi  linfatici  di  vario  volume,  ha 
certamente  una  funziono  analoga  o  affine  a  quella  dei  tessuti  linfoidi.  K 
dubbio  invece  so  a  quest'organo,  che  si  atrofizza,  dopo  il  primo  decennio  di 
vita,  spetti  una  vera  funzione  ematopoietica,  f!.  quasi  ignota  l'importanza 
funzionale  del  timo  ;  è  sicuro  ch'esso  è  un  organo  permanente  e  indispen- 
sabile per  quelli  animali  (rettili,  anfìl)ij  che  mancano  di  gangli  linfatici 
(Abelous  e  Billard),  mentre  si  vide  che  in  alcuni  mammiferi  privati  del  timo 
si  hanno  disturbi  del  sistema  nervoso,  che  il  più  delle  volte  vengono  supe- 
rati ('r:irulli  e  Lo  Monaco). 

1  cagnolini  privati  del  timo  presentano  un'anemia  transitoria,  fino  quasi 
<luo  mesi  dopo  Toperazione  crescono  a  stento,  e  tutti  i  loro  tessuti  sono  di 
<lofìcienrte  sviluppo  e  di  poca  resistenza  (Tarulli  e  Lo  Monaco).  I  imlcini,  di 
1  a  5  giorni  di  età,  privati  del  timo,  presentano  fenomeni  generali  dinamici 
più  marcati;  molti  sopravvivono.  Nelle  rane  sono  spiccatissimi  i  fenomeni  di 
intossi(tazione. 

Nella  sifìlide,  nella  tubercolosi,  nella  leucemia  ed  in  altre  malattie  costi- 
tuzionali si  segnalarono  alterazioni  del  timo.  L'ipertrofìa  del  timo  si  crede 
che  possa  essere  causa  di  turbamenti  respiratori  (asma). 
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D.  —  La  milza. 

Il  più  grosso  organo  linlbide  è,  fra  tutti,  la  milza,  ma  la  sua  funzione 
normale  è  ancora  in  parte  un  mistero. 

DalPesame  microscopico  degli  elementi  che  compongono  la  polpa  sple- 
nlca  si  trae  il  convincimento  che  la  funzione  della  milza  sia  duplice  :  ema- 
topoietica e  ematolUica. 

I.  —  Funzione  ematopoietica  e  ematolitica. 

Si  deduce  che  la  milza  sia  un  organo  ematopoietico  dalla  presenza  in  essa, 
negli  animali  giovani,  di  eritroblasti  accanto  ai  numerosi  eritrociti  adulti,  e 
dal  fatto  che  negli  animali  adulti,  in  cui  nella  milza  normalmente  non  si  ve- 
dono degli  eritroblasti  (Neumann),  si  scorgono  gli  eritrociti  nucleati,  doix> 
ripetuti  salassi  (Bizzozero  e  Sai  violi). 

FvB.  la  funzione  ematopoietica  della  milza  e  quella  del  midollo  delle  ossa 
vi  è  una  certa  relazione  inversa.  Quando  il  midollo  osseo  è  inattivo  (vita 
intrauterina),  e  contiene  pochi  eritroblasti,  allora  la  polpa  splenica  è  ricca 
di  eritrociti  nucleati;  quando  il  midollo  è  in  piena  energia  funzionale  (adulto), 
allora  diminuisce  la  attività  ematopoietica  della  milza,  che  appare  priva 
di  eritroblasti. 

Quando,  per  circostanze  anormali  dell'organismo  adulto,  fa  d'uopo  una 
rapida  riproduzione  di  elementi  formati  del  sangue,  si  ridesta  la  funzione 
della  milza,  che  ritorna  quasi  alle  condizioni  funzionali  della  vita  intrau- 
terina. 

La  eminente  funzione  linfopoietica  della  milza  va  attribuita  specialmente 
ai  noduli  linfatici  del  Malpighi.  Ciò  si  può  dimostrare  con  adatti  confronti 
fra  il  numero  dei  leucociti  contenuti  nella  vena  e  nell'arteria  splenica 
(Kòllicker  e  Hirt,  Bizzozero  e  Salvioli).  Nel  sangue  venoso  della  milza  il 
rapporto  fra  leucociti  e  corpuscoli  rossi  è  di  circa  1  a  (U),  nel  sangue  arte- 
rioso di  circa  1  a  2'M), 

La,  funzione  linfopoietica  della  milza  viene  oltremodo  esagerata  in  molti 
stati  morbosi,  allora  essa  versa  nel  sangue  circolante  abbondantissimi  leu- 
cociti. 

I  megacarioriti  proprii  .del  midollo  osseo  sono  nella  milza  dell'uomo  assai 
scarsi  o  mancanti. 

Dalla  polpa  splenica,  o  meglio  dai  leucociti  che  la  costituiscono,  si  rica- 
vano con  facilità  i  neucleoproteidi  e  le  differenti  sostanze  che  risultano  dalla 
loro  decomposizione  (nucleine,  basi  allossuriche,  aci<lo  urico). 

LuSTlo.  —  Voi.  I.  —  72. 
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1^  funzione  emaioUtica  della  milza  si  <>  •Uniostrata  dalla  presenza  nella 
polpa  splenica  di  elementi  cellulari  di  j^rande  volume  (cellule  globulilere) 
(inferiore  però  a  quello  delle  cellule  giganti),  che  contengono  nel  loro  cito- 
plasma residui  di  eritrociti  inglobati.  Anche  altre  cellule  con  caratteri 
ameboidi,  che  vanno  considerate  quali  forme  intermèdie  tra  i  leucociti  cn- 
muni  e  le  cellule  globulifere,  inglobano  con  facilità  detriti  cellulari  di  varia 
natura,  e  granuli  di  pigmento,  i  quali  hanno  certamente  una  origine  emo- 
globinica,  donde  si  conclude  che  nella  milza  si  decompone  anche  Temo- 
globina. 

l>?ueste  osservazioni  microscopiche  intorno  alle  capacità  ematolitiche  della 
milza  sono  confermate  da  certe  anedisi  chimiche,  per  le  quaU  si  dimostrò  la 
l>resenza  nella  milza  di  una  sostanza  —  un  albuminato  ferrico  —  prove- 
niente da  trasformazioni  della  emoglobina  degli  eritrociti. 

Si  crede  che  questi  composti  organici  ferriferi  servano  poi  alla  formazione 
<li  nuova  emoglobina  e  alla  maturazione  degli  eritrociti;  e  quindi  è  proba- 
bile che  l'infuso  splenico  abbia  in  sé  prodotti  utili  o  necessari  alla  rigene- 
razione del  sangue  (Gurwitsqh,  Zelenslry-,  Hùfner). 

La  grande  ricchezza  di  ferro  della  milza  degli  adulti  <^  un  fatto  ripetuta- 
mente dimostrato  (Kriiger,  Labrieque,  Tedeschi). 

II.  —  Modificazioni  del  volume  della  milza, 

W.nolume  della  milza  presenta  grandi  variazioni,  tanto  in  condizioni  fisio- 
logiclie  che  patologiche. 

Il  peso  medio  di  questo  organo  oscilla  nell'uomo  sano  fra  1()4  e  298  gr., 
secondo  Vierordt  esso  (>  di  171  gr. 

Il  volume  variabile  della  milza  dipende  spesso  dal  suo  contenuto  san- 
iruigno.  Cos'i  vediamo  aumentare  sensibilmente  il  suo  volume,  in  conse- 
guenza di  un'iperemia  attiva,  durante  il  periodo  digestivo,  per  ritornare  |»oi 
al  volume  s<jlit(). 

(Queste  modificazioni  di  volume  della  milza  e  delle  ghiandole  linfatiche 
sono  in  immediata  dipendenza  dei  cambiamenti  nel  tono  delle  fibre  con- 
trattili dell'organo,  le  quali  risentono  azione  del  sistema  nervoso. 

In  diverse  condizioni  patologiche  e  specialmente  nelle  malattie  da  infe- 
zione il  volume  della  milza  è  soltanto  aumentato,  e  questo  aumento  di- 
pende dapprima  da  modificazioni  circolatorie,  iperemia  ostasi,  ma  più  tardi 
e>;s()  è  collegato  ad  una  vera  iperplasia  del  tessuto. 
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III.  —  La  milza  quale  organo  di  di/esa. 

Considerando  la  struttura  e  la  vascolarizzazione  della  milza,  si  pensò  vì- 
petutaniente  che  questo  organo  abbia,  come  altri  tessuti  linfoidi.  In  pro- 
prietà di  agire  quasi  come  un  filtro,  arrestando  sostanze  eterogenee  sospese 
nel  sangue.  Infatti  noi  vediamo  arrestati  e  trattenuti  nella  milza  elementi 
di  varia  natura  (pigmenti,  carbone,  ecc.)  e  parassiti. 

Seguendo  la  dottrina  fagocitaria  la  milza  sarebbe  un  organo  di  difesa 
contro  i  germi  infettanti,  che  siano  j)enetrati  nell'organismo,  poiché  in  questo 
tessuto  linfoide  abbondano  cellule  dotate  di  capacità  fagocitiche  ;  ma  le  più 
recenti  ricerche  sperimentali  non  ci  concedono  ancora  di  poter  accettare 
senz'altro  questa  dottrina. 

Non  vi  è  accordo  nemmeno  sull'influenza  che  esercita  la  estirpazione 
della  milza  sulle  infezioni;  alcuni  dicono  che  le  infezioni  decorrono  negli 
animali  privati  di  milza  come  negli  animali  non  sottoposti  a  tale  operazione 
(Kurlow  ed  altri),  altri  opinano  che  gli  animali  splenotomizzati  siano  meno 
resistenti. 

K  probabile,  ma  non  sufficientemente  dimostrato,  che  la  milza  produca 
sostanze  atte  a  neutralizzare  i  prodotti  tossici  dei  bacteri,  o  a  conferire 
l'immunità. 

Tizzoni  e  la  Cattaui  non  riuscirono  a  immunizzare  contro  il  tetano  ani- 
mali privati  di  milza,  mentre  ebbero  buoni  risultati  con  gli  animali  nor- 
mali. 

IV.  —  L* estirpazione  della  milza 
e  l*agenesi/i  e  i  suoi  effetti  per  l'organismo. 

V estirpazione  totale  della  milza  è  stata  ripetutamente  eseguita  sugli  ani- 
mali, e  si  è  COSI  potuto  stabilire  che  questo  organo  non  i^  indispensabile 
alla  aita,  poiché  la  sua  funzione  è  facilmente  rimpiazzata  dai  numerosi  tes- 
suti linfoidi  dispersi  ovunque  nel  corpo  e  da  vere  milze  soprannumerarie  o 
accessorie  (Foà),  che  assai  frequentemente  si  ritrovano. 

L'agenesia,  la  mancanza  congenita  della  milza,  non  produce  effetti  dan- 
nosi all'organismo,  anche  in  quei  casi  in  cui  non  si  trovarono  milze  ac- 
cessorie (Ortli). 

Queste  osservazioni  e  i  risultati  degli  sperimenti  sugli  animali  incorag- 
giarono i  chirurghi  a  praticare  la  estirpazione  della  milza  nell'uomo  in  al- 
cuni stati  morbosi,  in  cui  si  ha,  per  varie  cause,  un  notevole  aumento  di  vo- 
lume (ipertrofìa)  di  quest'organo. 

Così  si  praticò  questa  operazione  e  con  felice  resultato  in  casi  di  anemia 
splenica  degli  adulti  (che  è  un'anemia  progressiva  idiopatica  {oligoemia)  ac- 
compagnata da  ipertrofia  della  milza  e  spesso  anche  del  fegato  (Banti  1882)), 
allorché  però  nei    malati  non  si  mostravano   ancora  fenomeni  di  cachessia 
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(edemi,  ascUe,  emorragie).   Nei  inalati  così  operati   la  malattia  si   arrestò 
completamente  (Banti). 

Anche  nelle  spenomegalie  con  cirrosi  epatica  la  splenectomia,  se  viene 
praticata  prima  che  intervenga  il  terzo  periodo  della  malattia,  che  è  carat- 
terizzato dairascite,  serve  ad  arrestare  l'anemia  e  il  processo  indurativo  del 
fegato. 

La  estirpazione  delia  milza  si  pratica  anche  in  casi  di  tumori  maligniy  che 
si    sviluppino  in  questo  organo. 

Sebbene  ormai  questo  atto  operativo  sia  entrato  nella  pratica  della  chi- 
rurgia, non  mancano  poi  gli  insuccessi  allorché  esso  si  voglia  praticare  su 
malati  che  presentino  la  degenerazione  amiloide  di  questo  organo  o  in  casi 
4li  leucemia  (leucemia  splenica  pura  o  leucemia  splenomidollare),  o  nella 
stasi  circolatoria  deirorgano. 

Ulteriori  notizie  su  questi  argomenti,  come  pure  sulla  etiologia  e  sulla 
anatomia  patologica  delle  malattie  della  milza  (splenomegalia  e  anemia  pro- 
gressiva), si  potranno  avere  consultando  la  memoria  del  Banti. 

Lo  smilzamento  fatto  sugli  animah  (Ludwig,  Mosler,  Tizzoni,  Kurlow, 
Dastre  e  moltissimi  altri)  ha  dimostrato,  che  gli  animali  si  sviluppano  re- 
golarmente e  sono  capaci  di  riprodursi. 

Nel  sangue  degli  animali  smilzati  i  leucociti  diminuiscono  relativamente, 
ma  dopo  poclie  settimane  le  condizioni  del  sangue  ritornano  normali,  il  che 
vuol  dire  che  gli  altri  tessuti  linfoidi  suppliscono  la  funzione  della  milza. 

In  seguito  allo  smilzamento  furono  da  alcuni  descritti  nel  fegato:  aumento 
<li  volume,  maggior  contenuto  di  ferro  (Tedeschi),  dei  fatti  che  potrebbero 
essere  interpretati  come  una  compensazione  da  parte  di  quest'organo  della 
mancanza  della  milza,  quasi  un  ritorno  del  fegato  alla  funzione  emato- 
poietica di  cui  godeva  nella  vita  embrionale.  Questa  ipotesi  manca  per  ora 
di  serio  fondamento. 

Gli  innesti  di  frammenti  di  milza  attecchiscono  abbastanza  facilmente 
(('ecchini  e  Griffmi),  e  così  pure  i  processi  rigenerativi  in  questo  organo 
si  ottengono  assai  di  frequente. 

Nella  milza  si  presentano,  sebbene  di  rado,  dei  tumori  (epitelioma  primi- 
tivo), di  cui  si  tentò  pure,  talora  con  successo,  l'estirpazione. 

Intorno  alle  affezioni  della  milza  caratterizzate  da  splenomegalia  e  anemia 
progressiva,  suU'etiologia  (ignota),  sulla  loro  sintomatologia,  sulle  alterazioni 
anatomiche  della  milza  e  del  fegato  e  sulle  condizioni  del  sangue  si  con- 
sultino le  pubblicazioni  del  Banti. 
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